CESKO-SLOVENSKA 2025

NEONATOLOGIE

CZECH AND SLOVAK NEONATOLOGY

CASOPIS CESKE NEONATOLOGICKE SPOLECNOSTI CLS JEP
A NEONATOLOGICKEJ SEKCIE SPS SLS

WWW.Cheos.CZ

O Aw 3 +Chiesi

‘% &
& puret™

www.slovenskaneonatologia.sk

Generalni sponzor

Vydava Ceskd lékarskd spole¢nost J. E. Purkyné
EBSCO-academic search complete

Bibliographia Medica Cechoslovaca

ISSN 2788-0516
Registracni ¢islo MK CRE 7144




NUTRICIA

‘ 000 .
Nutrilon.

AQW%'\\\//’.m
HUMAN MILIC FORTIFIER

ho d gitéte
PRIDAVUK Ko matefsheng mléRa pro pokryti potfed nedonosen no dietats

do materséno mlieka pre pokrytie potried nedonos

Y \soce
nl
VSach ity stepena bilkovina / vysoho nastiepena bielkovina Od nafoze ia
lta od nl

) b ‘Ia mmeralnl/mlneralne latky

Porpn VAPRG

ORAUIN osoa RSKE OBELY V PRASKU
"Ntm(AnsKE UGELY V PRASKU

[ A
b
scGOS/IcFOS

9o:
£ ls LC PUFA*

gt 't

—

MCT TUKY

Nutrilon.
HUMAN MILK
FORTIFIER

Fortifikator materského
mléka pro vyzivu
predcasné narozenych déti
pro navyseni enteralniho
prijmu zivin

MLECNY
TUK

* MCT - triglyceridy se stfedné dlouhym Fetézcem, LC PUFA - polynenasycené mastné kyseliny s dlouhym fetézcem. DULEZITE UPOZORNEN: Kojeni je pro dité to nejlepsi a zdrava a vyvézené strava matky je pii
kojeni velmi doleZita. Kojenecka vyziva musi byt pouzivana na doporuceni a pod dohledem |ékare. Potravina pro zvlastni lékafské Ucely - potravina pro zvlastni vyzivu. Pripravky fady Nutrilon Nenatal jsou urceny
pro fizenou dietni vyivu pii vyziveé predcasng narozenjch déti a déti s nizkou porodni hmotnosti. Zpisob pouiti a dalsf informace jsou uvedeny na obalech. MATERIAL JE URCEN PRO ODBORNOU VEREJNOST -

NENi URCEN PRO PACIENTY ANI SIROKOU VEREJNOST. 02/2024, BF313252



CESKO-SLOVENSKA
NEONATOLOGIE

Czech and Slovak Neonatology

CASOPIS CESKE NEONATOLOGICKE SPOLECNOSTI CLS JEP
A NEONATOLOGICKE]J SEKCIE SLOVENSKE]J PEDIATRICKEJ SPOLOCNOSTI SLS

Roénik 31 Kvéten 2025 Cislo 1

Volume 31 May 2025 Number 1

VEDOUCI REDAKTOR
Editor-in-Chief
MUDr. Martin Cihat
Neonatologické oddéleni FN Bulovka, Praha

ZASTUPCE VEDOUCIHO REDAKTORA
Associate Editor-in-Chief

Prof. MUDr. Katarina Matasova, PhD.
Neonatologicka klinika UK JLF a UN, Martin, SR

REDAKCNIi RADA

Editorial Board
MUDr. Klaudia Demova, PhD. MUDr. Martin Matas
Neonatologicka klinika FNsP, Nové Zamky, SR Neonatologické oddéleni LF UK a FN, Plzen
MUDr. Dana Dolnikova Prof. MUDr. Michal Ryg|, Ph.D.
Neonatologicka klinika intenzivnej mediciny LF UK a NUDCH, Bratislava, SR Klinika détské chirurgie 2. LF UK a FN Motol, Praha
Doc. MUDr. Darina Chovancova, CSc. Prof. MUDr. Zbynék Stranak, Ph.D., MBA
Novorodenecka klinika M. Rusnaka LF SZU a UN, Bratislava, SR Novorozenecké oddéleni, Ustav pro péci o matku a dité, Praha
Prof. MUDF¥. Jan Janota, Ph.D. MUDr. Maria Vasilova
Novorozenecké oddéleni, Gynekologicko-porodnicka klinika 2. LF UK Novorodenecké oddelenie, Humenné, SR
a FN Motol, Praha
MUDry. Jan Maly, Ph.D. Prof. MUDr. Mirko Zibolen, CSc.

Détska klinika LF UK a FN, Hradec Krélové Neonatologicka klinika JLF UK a UN, Martin, SR



OBSAH

EDITORIAL 4

PREHLEDOVE CLANKY

Kyslik plodu od poceti do porodu, zazra¢na cesta kysliku
od matky k plodu
JurenT. 5

Rustova restrikce plodu - sou¢asné moznosti prenatalni
diagnostiky a feseni v téhotenstvi
Jouzovd A, Mikulenkovd Z, Kostka L, Salykovd L, Hruban L. ....... 10

Piedcasny odtok plodové vody pred terminem porodu
Kacerovsky M. 18

Intrapartalni hypoxie plodu, aktualni pohled na
hodnoceni stavu plodu za porodu
Hruban L, Kostka L, Jouzovd A, Mikulenkovd Z. ... 25

Soucasné moznosti fetalni chirurgie v Ceské republice
Strandk Z, Haslik L, Hanulikovd P, Feyereisl J, Krofta L. ............... 33

Porody déti na hranici viability, okrajova problematika
neonatologie?

Stanikovd A. 43
Profylaxe novorozenecké konjunktivitidy
Ctvrtni¢kovd P, Juren T. 50

Pouziti dexmedetomidinu u novorozencu
Hdlek J, Voldkovd J. 56

CONTENT

EDITORIAL 4

REVIEWS

Foetal oxygen from conception to birth, the miraculous
way of oxygen from the mother to the fetus
JurenT. 5

Fetal growth restriction - current options for prenatal
diagnosis and management during pregnancy
Jouzovd A, Mikulenkovd Z, Kostka L, Salykovd L, Hruban L. ...... 10

Preterm prelabor rupture of the membranes
Kacerovsky M. 18

Intrapartum fetal hypoxia, the current state of
intrapartum fetal well-being assessment

Hruban L, Kostka L, Jouzovd A, Mikulenkovd Z. ...............uu... 25
Current options for fetal surgery in the Czech Republic
Stranidk Z, Haslik L, Hanulikovd P, Feyereisl J, Krofta L. ................ 33

Periviable births: A marginal issue
in neonatology?

Stanikovd A. 43
Ophthalmia neonatorum prophylaxis
Ctvrtni¢kovd P, Juren T. 50

The use of dexmedetomidine in the neonatal period
Hdlek J, Voldkovd J. 56

CESKO-SLOVENSKA NEONATOLOGIE

Vydava: © Ceskd lékaiskd spole¢nost Jana Evangelisty Purkyné, Praha 2025
Sokolska 31, 120 26 Praha 2.
Vedouci redaktor: MUDr. Martin Cihat
Rukopisy zasilejte na adresu: martin.cihar@bulovka.cz
Tiskne: Prager Publishing - LD, s.r.0., Elisky Pfemyslovny 1335, 156 00 Praha 5. Rozgifuje v CR: Nakladatelstvi Olympia, s.r.0., Praha,
do zahranic¢i (kromé SR): Myris Trade, s.r.0., V Stihldch 1311/3, P. O. Box 2, 142 01 Praha 4, e-mail: myris@myris.cz, tel.: +420 296 371 202,
v SR: www.ipredplatne.sk, infolinka: 0800 188 826, e-mail: info@ipredplatne.sk, objednavky@ipredplatne.sk.
Vychazi: 2krat ro¢né. Rukopis byl predan do vyroby 23. 5. 2025.
Predplatné: na rok pro CR je 300,00 K¢, SR 18,00 €, jednotlivé ¢islo 150,00 K¢, SR 9,00 €.
Informace o piedplatném podava a objednavky ceskych predplatiteld pfijima:
CLS JEP, Sokolska 31, 120 26 Praha 2, tel.: +420 296 181 805, 773 737 782, e-mail: nto@cls.cz.
Informace o podminkach inzerce poskytuje a objednavky inzerce pfijima:
Prager Publishing - LD, s.r.0., mob.: +420 602 377 675, e-mail: tiskarnaprager@prager-print.cz.
Registraéni znatka MK CR E 7144. ISSN (Print) 2788-0516.
Zaslané prispévky se nevraceji. Vydavatel ziskdva otisténim ptispévku vylu¢né nakladatelské pravo k jeho uziti. Otisténé ptispévky autort nejsou honorovany, autori
obdrz{ bezplatné jeden vytisk Casopisu. Vydavatel a redakéni rada upozoriiuji, Ze za obsah a jazykové zpracovani inzeratii a reklam odpovida vyhradné inzerent. Zadn4 ¢ast
tohoto ¢asopisu nesmi byt kopirovéana za acelem dalsiho rozsitovani v jakékoliv formé ¢i jakymkoliv zptisobem, at jiz mechanickym nebo elektronickym, véetné

potizovani fotokopii, nahravek, informac¢nich databazi na mechanickych nosicich, bez pisemného souhlasu vlastnika autorskych prav a vydavatelského opravnéni.
Online verze ¢asopisu na: www.prolekare.cz/casopisy



CUR.25.04.01| Datum vypracovani: 5/2025

Certified

®
——

Corporation

urosurt

Curosurf 80 mg/ml, suspenze k endotracheopulmonalni instilaci

CAS

oti FIO2 > 0,30

bez ohledu na gestacéni vék

nebo dle LUS predikce

Zohlednujme EU postupy*
SURFAKTANT

200 mg/kg

uvodni davka

*Zdroj: Sweet DG, Carnielli V, Greisen G, Hallman M, Klebermass-Schrehof K, Ozek E, Te Pas A, et al. European consensus
guidelines on the management of respiratory distress syndrome: 2022 Update. Neonatology. 2023;120:3-23.

ZKRACENA INFORMACE O PRIPRAVKU

Curosurf 80 mg/ml, suspenze k endotracheopulmonaln instilaci.
Slozeni: 1 ml suspenze obsahuje Phospholipida pulmonis suis 80
mg (odp. davce 74 mg/ml celkovych fosfolipidd a 0,9 mg/ml hyd-
rofobnich proteint o nizké molekuldrni hmotnosti). Lékova forma:
Suspenze k endotracheo-pulmondlinf instilaci. Indikace: Lécba ne-
zralych novorozencd se syndromem dechové tisné (RDS), rizikem
rozvoje RDS nebo jinymi zndmkami nedostatku surfaktantu. Dév-
kovani: Léc¢ba: doporucend uvodni dévka jednordzové 100-200
ma/kg (1,25-2,5 mi/kg) co nejdfive po zjisténi diagnozy RDS. Dalsi
davky 100 mg/kg (1,25 mi/kg) je mozné podat v pfiblizné 12ho-
dinovych intervalech, pokud se stav ditéte nezlepsi (RDS) a pre-
trvdvaji dechové obtize (maximalni celkovd dédvka je 300-400
mao/kg). Profylaxe: Pripravek v jednotlivé davce 100-200 mg/kg
se ma podat co nejrychleji po porodu (nejlépe do 15 minut). Dalsi
ddavky 100 mg/kg je mozné podat za 6 - 12 hodin po prvni davce
a pak v pfipadé, ze zndmky RDS pretrvavaji a dité je stale zavislé
na respiratoru, je mozné za 12 hodin podat dalsi davku 100 mg/kg.
Maximalni celkova davka je 300 - 400 mg/kg. Zplsob podani:

Curosurf ma byt podavan pouze odborniky na péci, resuscitaci
a stabilizaci nedonosenych déti. Podava se intratrachealné détem,
kterym je kontinualné monitorovéna srde¢ni ¢innost a koncentrace
kysliku v arteridlni krvi nebo saturace kyslikem na jednotkdch no-
vorozenecké péce. Pripravek se, po vyjmuti z chladnicky, zahfeje
na pokojovou teplotu, nasaje se do stiikacky a primo aplikuje do
endotrachedIni trubice formou bolusu. Kontraindikace: Curosurf
se nesmi podavat pri zndmé precitlivélosti na lécivou latku nebo
na kteroukoli pomocnou latku. Do sou¢asné doby nejsou znamy
zadné specifické kontraindikace. Zvlastni upozornéni: Pred za-
hajenim lécby Curosurfem, méa byt dité v celkové stabilizovaném
stavu. Doporucuje se také korekce aciddzy, hypotenze, anemie,
hypoglykemie a hypotermie. Interakce: nejsou zndmy. Nezadouci
ucinky: Méné Casté: Sepse, intraktranialni hemoragie, pneumotho-
rax. Preddvkovéni: Zadné pripady predavkovani Curosurfem neby-
ly zatim zaznamendny. V pfipadé nahodného predavkovani (pres-
toze je malo pravdépodobné), je tfeba odsat suspenzi z dychacich
cest a zahdjit podpdrnou lécbu s peclivym sledovanim rovnovahy

ZPUSOB

preferenéné |_|SA

c¢asné

Chiesi CZ s.r.o.

Smrckova 2485/4,180 00 Praha 8

Tel.: +420 261221 745; Tel/Fax: +420 261221767
chiesi-cz@chiesi.com

www.chiesi.cz

Bl
[t

elektrolyt(i a tekutin. Zadddme zdravotnické pracovniky, aby hlasili
podezieni na nezadouci Ucinky na adresu: SUKL, Srobdrova 48,
100 41 Praha 10 nebo https://sukl.gov.cz/nahlasit-nezadouci-uci-
nek. Zvlastni opatfeni pro uchovavani: Uchovavejte pri teploté
2-8°C, lahvicku ponechanou v krabi¢ce pro ochranu pred svétlem.
Neoteviend nepouzitd lahvicka Curosurfu, kterd byla zahrdta na
teplotu téla mlze byt vracena v pribéhu 24 hodin zpét do chlad-
nicky a pozdéji znovu pouzita. Neohfivejte vsak lahvicku a ne-
vracejte do chladnicky vice nez jednou. Baleni: 2 x 1,5 ml. Drzitel
rozhodnuti o registraci: Chiesi Farmaceutici S.p.A., Parma, Itlie.
Registraéni €islo: 87/699/96-C. Datum revize textu: 12.01.2024.
Pripravek je pouze na lékafsky predpis a je hrazen z prostiedkd
verejného zdravotniho pojisténi, viz Seznam cen a Uhrad lécivych
pripravkd:https:/sukl.gov.cz/prehledy-cen-a-uhrad-leciv/seznam-
-leciv-a-pzlu-hrazenych-ze-zdravotniho-pojisteni/?%3Ar1%3A-p-
age=1. Pred predepsdnim pripravku se seznamte s Uplnou infor-
maci o pfipravku na strankach Statniho Ustavu pro kontrolu léciv:
https://sukl.gov.cz/. Urceno pro odbornou vefejnost.




Milé kolegyné, mili kolegové,

za Cislo, které drzite v rukou, jsme
prevzali tentokrdt zodpovédnost
v Brné ve Fakultni nemocnici. Za nos-
né téma casopisu jsme zvolili perina-
- tologii.

Neni mnoho medicinskych obor(, které jsou navzjem
tak tésné provazané jako neonatologie a porodnictvi. Pfi
vybéru jednotlivych témat jsme se snazili autory nesva-
zovat vybérem témat s cilem, aby si sami zvolili, co pova-
Zuji za dulezité ke sdéleni, pfipadné ¢emu se ve své pro-
fesi nejvice vénuji. Proto je nakonec skladba jednotlivych
¢lankl velmi pestra, dle mého nazoru ku prospéchu véci.

Témata rdstové restrikce plodu a peripartalni hypoxie
plodu, kterym se ¢lanky vénuiji, jsou dobrym prikladem,
na némz lze demonstrovat potrebu Uzké spoluprace
neonatologl a porodnikd, a to nejen pfi hledani a iden-
tifikaci pficiny stavu a vzajemné shody na terapeutickém
postupu, ale také pfi spole¢ném informovani rodicd,
které v celém procesu poskytované péce hraje zasadni
roli. Od casné rlstové restrikce se v poslednich letech
presunula pozornost na téma pozdni ristové restrikce.

Peripartalni hypoxie plodu tUzce souvisi s moznost-
mi a metodami monitorovani stavu plodu, které jsou
stale velmi limitované. V souvislosti se zavedenim nové
klasifikace hodnoceni kardiotokografie FIGO 2015 se
vyznamné zvysil dlraz na znalost a zohlednéni pato-
fyziologickych mechanismi souvisejicich s rozvojem
hypoxie plodu, obrannych mechanisma a vlivu dalsich
okolnosti, které jsou nezbytné pro pochopeni aktualni-
ho stupné pfipadného ohroZeni plodu.

V ¢lanku, ktery se vénuje kysliku a jeho pfenosu od
matky k ditéti, je kladen dliraz na komplexnost mnoho-
urovnovych déjl, které pfenos umoznuji. Provdzanost
toho, co se déje intrauterinné a co se déje, pokud se
dité narodi pfedcasné, je zde nepochybna. Kazdé jed-

Vazeni a mili ¢tenafi,

drzite v rukou dalsi vydani naseho casopisu, které
je vénované prevazné perinatologické problematice.
Velice dékujeme panu priméfi Jurenovi, ktery toto vy-
dani po obsahové strance zajistil. Vybér témat a autoru
je, jak jisté uznate, skvély.

Také se jiz tésime na pfisti Cislo, které bude v gesci
pana primafe Duska z Neonatologického oddéleni
v Ceskych Budégjovicich. Tématem bude vyziva novo-
rozencU (exkluzivni humanni dieta, ARA/DHA, ovliv-
néni mikrobiomu, paskalizace matefského mléka,
postischarge vyziva, moznosti spoluprace s nutri¢nim
terapeutem, dlouhodoba parenterdlni vyziva — IFALD,
dlouhodoba parenterdlni vyziva v domacim prostredi,
bioaktivni slozky matefského mléka, a dalsi).

notlivé obdobi intrauterinniho vyvoje ma specifickou
fyziologii, ale soucasné ¢ini embryo a plod vulnerabilni
jinym zpUsobem a v jiném ohledu. Déje, které jsou ndm
zndmy z intrauterinniho vyvoje, ndm pomahaji chapat,
ale také l1é¢it onemocnéni u predcasné narozenych déti.

Profylaxi neonatdlni oftalmie jsme zafadili, protoze se
jednd o celoplo$né opatreni a tyka se vsech novorozen-
cG. Domnivame se, Ze si zaslouzi revizi v kontextu aktual-
ni socialné zdravotni situace. Opét je to téma perinato-
logické, protoze ma provazanost s epidemiologickou
situaci mezi Zenami ve fertilnim véku a s péci o rodicku.

Stale zivym tématem je predcasny odtok plodové
vody. V ¢lanku je popsan soucasny pohled na patofy-
ziologii, intraamnidlni zanétlivé komplikace, manage-
ment a lécbu pfedcasného odtoku plodové vody pred
terminem porodu.

0d kolegt z UPMD v Praze Podoli si mlizete preéist
i prohlédnout, na jaké Urovni je dnes soucasna invazivni
fetalni medicina. Jiz v roce 2012 bylo v Ustavu pro péci
o matku a dité konstituovano Centrum fetalni mediciny
(CFM) jako jediné v Ceské republice.V souborném refe-
ratu jsou prezentovany souc¢asné moznosti lécby plodu
v CFM a moznosti dalsiho rozvoje fetalni mediciny.

Ve srovnani s pozornosti, kterou vénuje spole¢nost
fyziologickému porodu a poklesu porodnosti, se pro-
blematika porodi na hranici viability mGze jevit jako
okrajova. Tato situace viak mlze nastat kdykoliv, kde-
koliv, a kromé medicinskych otazek s sebou pfindsi i za-
sadni etické vyzvy.

Chtél bych vyuzit tyto fadky k podékovani svym ko-
legynim a koleglim, ktefi se na pfipravé tohoto ¢isla po-
dileli. A pfeji Vam, ctendflm, at se Vam ¢islo, které pravé
drzite v rukou, dobfe Cte a véfim, Ze Vam opét pfinese
nové poznatky.

S pfanim vseho dobrého
Tomds Juren

Od pristiho ¢isla bude novinkou
moznost reagovat na publikace zve-
fejnéné v minulych ¢&islech ¢asopisu.
Pokud chcete nékterou z publikaci
doplnit, pfipadné s nékterymi nazory
polemizovat, napiste prosim diskuzni
prispévek opreny o zdrojovou litera-
tury, ktery s reakci autora zvefejnime.

Minulé ro¢niky naseho ¢asopisu se pozdvihly na no-
vou uroven. Casopis ma nyni, po tiech letech nového
formétu, redlnou moznost splnit svou ambici byt in-
dexovan v relevantnich medicinskych databazich. Bu-
deme na tom pracovat.

Krasné léto Vam vsem.
Martin Cihar

Ces. Slov. Neonatologie 2025/1



Kyslik plodu od poceti do porodu, zazracna cesta
kysliku od matky k plodu

JurenT.
Neonatologické oddéleni, Fakultni nemocnice Brno, Brno

SOUHRN

Transport kysliku z vnéjsiho prostredi k plodu je Gzasnou cestou plnou dokonalych pfirodnich mechanismu. Za jejim vyvojem stoji
miliony let evoluce, které umozniuji vznik nového organismu zas a znovu. Matka predstavuje klicového prostiednika mezi vnéjsim
zdrojem a koncovym piijemcem. Na cesté kysliku z atmosféry k cilové tkani se podili nékolik Grovni pfenosu, které se vyvijeji od
poceti az k porodu. PfestoZze mluvime o kysliku, zdkladnim pojmem, ktery vyvoj zarodku provazi, je hypoxie. Ano, je to hypoxie rela-
tivni, ale z pohledu zivého ¢lovéka je to hypoxie nékdy az neuvéfitelna. Tenze kysliku je reguldtorem po celou dobu vyvoje. Znalosti
kyslikového metabolismu béhem intrauterinniho vyvoje jsou cennym nastrojem pro vysvétleni a management mnoha nemoci,
které postihuji zvlasté nedonosené novorozence, ale také zralé novorozence, nékdy pomohou i v dospélé mediciné.

KLICOVA SLOVA
placenta, hypoxie, krevni vazebna kapacita kysliku, erytropoéza, fetalni hemoglobin, fetaIni cirkulace

SUMMARY
Foetal oxygen from conception to birth, the miraculous way of oxygen from the mother to the fetus

The transport of oxygen from the external environment to the fetus is an amazing way full of perfect natural mechanisms. Millions
years of evolution are behind this development, which allow the origin of a new organism again and again. The maternal organism
is a key mediator between the external source and the final recipient. Several levels of transmission are involved in the journey of
oxygen from the atmosphere to the target tissue, which develop from conception to birth. Although we are speaking about oxy-
gen, the basic concept that accompanies the development of the embryo and fetus is hypoxia. Yes, it is a relative hypoxia, but from
the point of view of a living person, its degree is sometimes unbelievable. Oxygen tension is a regulator throughout development.
Knowledge of oxygen metabolism during intrauterine development is a valuable tool for explaining and managing many diseases
that affect premature newborns in particular, but also mature newborns, sometimes helping even in adult medicine.

KEYWORDS
placenta, hypoxia, oxygen bound capacity, erytropoesis, fetal hemoglobin, fetalcirculation
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uvoD dovéno dramatickym vzestupem koncentrace kysliku po
vytvofeni placenty ve druhém trimestru (60 torr; 8 % O,)
Hypoxie je obecné povazovana za néco vysoce rizi- [1].V dalsich obdobich je pak saturace vyrazné vyssi.
kového, ohroZujici samotny Zivot, a to mezi laiky i mezi

profesnimi zdravotniky. Hypoxie viak je velmi relativni

pojem, a co nékde staci sotva, jinde prebyva. Normoxii
versus hypoxii neni snadné definovat. Hypoxie je sta-
vem nizkého kysliku, zatimco normoxie je stav normalni
dostupnosti kysliku. Tedy hypoxie je nizsi hodnota nezli
néjakd normativni hodnota. Mize byt také oznacena za
stav, ktery evokuje specifickou celularni odpovéd. Ozna-
¢eninormoxie znamena pro rlizné situace riizné hodnoty.
Normoxie béhem intrauterinniho vyvoje oznacuje velmi
rozdilné stavy kyslikové koncentrace. Od implementace
k porodu dochdzi v koncentraci kysliku az k fadovym
zménam. Casné stadium po implementaci je charakteri-
zovéno velmi nizkym kyslikem (20 torr; 1-2 % O,) a nasle-
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Lidsky zarodek, tak jako zarodky jinych placentdld,
se vyviji v relativné hypoxickém prostfedi. Sir Joseph
Barcroft nazval jiz v roce 1930 tento stav ,Everest in
utero” [2]. V dobé, kdy to vyslovil, jesté zadny ¢lovék na
nejvyssi horu svéta nevystoupil. Kdyz byl proveden po-
kus o desitky let pozdéji a horolezci si odebrali arteridlni
krev v 8400 m.n.m., tedy jesté dost daleko od vrcholu,
priimérna hodnota byla 24,6 mmHg (rozsah 19,1-29,5;
3,28 kPa, rozsah 2,55-3,93 kPa) [3]. To odpovida hod-
notam lidského plodu. Zatimco pro horolezce se jedna
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o krajné nepfiznivé podminky, které je ohrozuji na Zi-
voté, pro plod je to pfirozené a zcela optimalni prostie-
di k vyvoji. Kyslik, respektive jeho relativni nedostatek,
ovliviiuje celé téhotenstvi od implementace oplozené-
ho vajitka az do porodu. Ve skute¢nosti je nedostatek
kysliku Zadouci. Jednozna¢né nejméné musi byt kys-
liku ihned pfi implementaci, kterd je oznacovana jako
,klidné stadium” [4] s minimalnimi naroky na metabo-
lismus, kdy oxidativni stres ve formé kyslikovych radi-
kald by mohl narusit zygotickou DNA [4]. Této znalosti
se zacalo, az po mnoha dekadach in vitro fertilizace, vy-
uzivat pro Uspé3né;jsi vyvoj embryi a implementaci [5].
Mnozstvi kysliku se stava jakymsi regulatorem vyvoje
zarodku.

PLACENTA

V centru prenosu kysliku k plodu je placenta. Placen-
ta je neobvyklym orgdnem, ktery ma dva krevni zdroje,
mateiskou uteroplacentdrni cirkulaci, ktera dodava kys-
lik a nutrienty od matky, a fetoplacentarni cirkulaci, ktera
je prenasi déle pro zajisténi potreb rostouciho plodu.
Rovnovéha mezi nabidkou a poptavkou vytvaii kysli-
kovou koncentraci v placentarni tkani a je povazovano
za dané, Ze ta variruje béhem téhotenstvi. S ohledem
na to je téhotenstvi povazovéano nikoliv za kontinuum,
ale proces, ktery ma presné rozdélené dvé faze, prvni
trimestr koncici 12. tydnem a druhy a treti kon¢ici ter-
minem porodu. Jednotlivé faze koresponduji s ndzvy
embryondlni a fetdlni periodou vyvoje. Pfechod mezi
nimi, kdy dochdzi k trojndsobné zméné koncentrace
kysliku, musi byt dokonale koordinovan a ¢ini tim toto
obdobi rozhodujici pro vyvoj a funkci placentarni tka-
né. Az 80 % ztrat téhotenstvi nastava v prvnim trimest-
ru [6, 7]. Selhdni uvedené premény vede ke komplika-
cim od preeklampsie az k potratu. S rostoucim plodem
zase nardstd nepomér mezi zvySenou potiebou kysliku
pro rychle rostouci plod. Maternalni poruchy perfuze
pfi patologickych graviditach a post terminové gravidi-
ty pfedstavuji pro placentu enormni zatéz.

TENZE KYSLIKU A MNOZSTVIi KYSLIKU
V KRVI

V kazdém obdobi vyvoje plodu existuje idedlni stav
tenze kysliku. Z toho plyne, Ze i tento stav ma néjaké
optimum, které vsak uz neni o mnoho podkrocitelné.
Mohli bychom to nazvat hypoxie v hypoxii. K pocho-
peni vyvoje pfi ménicim se kyslikovém prostredi je
nutné zddraznit rozdil mezi mnozstvim kysliku a hladi-
nou kysliku, tedy jeho tenzi. Existuji rdzné mechanis-
my, které jsou dosud znédmy, které zajistuji vyvoj plodu
s ohledem na zasobeni kyslikem. Z pohledu postnatal-
niho jde o fyziologicky atypické obdobi. BEhem celého
prenatélniho vyvoje je tenze trvale hluboko pod hladi-

nou postnatélni. Pro¢ je to mozné, pro¢ je to dokonce
nutné? Prvnim faktorem je, Ze i pfi nizkych hladinach
kysliku nejde sou¢asné o jeho mensi mnozstvi. Celkové
mnozstvi kysliku je na hladiné kysliku, tedy pO, zéavis-
Ié pouze &astecné. Z celkového mnozstvi kysliku v krvi
pfipada na volné rozpustény kyslik pouze maly zlomek,
ktery je tim mensi, ¢&im vétsi je vazebna kapacita krve.
Tedy mnozstvi hemoglobinu je urcujici pro mnozstvi
celkového kysliku v krvi. Podle Henryho rovnice je
mnozstvi rozpusténého kysliku umérné parcidlnimu
tlaku kysliku a koeficientu rozpustnosti [8].

Vzorec:

rozpustény kyslik = PaO, x (Sol 0,=0,0031 mlO,/dI/mmHg).
Tedy, pfi PaO, 100 mmHg obsahuje 100 ml krve 0,31 ml
rozpusténého kysliku.

Mnozstvi vdzaného kysliku je ddno pouze saturaci
a mnozstvim hemoglobinu. Kazdy gram hemoglobinu
nese 1,34 ml kysliku. Pfi mnozstvi hemoglobinu 15 g/
dl je to 20,1 ml!!! Vice jak 60krat vice nez volného [8].
Je nutné dodat, Zze 100% saturace neni vétsinou dosa-
zeno, ale i tak je rozdil obrovsky. Pro kazdého, kdo pra-
cuje v akutni mediciné, z toho vyplyva, ze tézka anemie
muze vést ke kritické tkarové hypoxii, i kdyz saturac-
ni ¢idlo ukazuje hodnotu 100 %. Prikladem muize byt
novorozenec se syndromem fetomaternalni transfuze,
kde rychle podana transfuze je jedinou cestou k obno-
veni oxygenace organismu a zachrané pacienta. | krat-
ka prodleva mUze byt osudna.

ZMENY TENZE KYSLIKU BEHEM VYVOJE
PLODU

Jesté pred vytvorenim placenty, v nejranéjSim emb-
Jsou podobné hodnotdm, které byly naméreny v neté-
hotné déloze. Jak se placenta tvofi, dochazi k postup-
nému zvysovani dostupnosti kysliku pro fetoplacen-
tarni jednotku. Maxima je dosazeno kolem 16. tydne
[4]. Poté dochazi k postupnému, ale pomalému pokle-
su kysliku. V mnoha studiich bylo zjisténo kordocenté-
zou, Ze klesa parcidlni tlak kysliku i saturace kyslikem.
Studie uvadéji, Ze potiebnd nizkd tenze kysliku je pod-
minkou tvorby kmenovych bunék a diferenciace [4].
Kyslik klesa cely druhy trimestr a dale i po 23. tydnu,
v poslednim trimestru, kdyz uz plod mudze byt pova-
Zovén za zivotaschopny [9]. Od 23. tydne klesd kyslik
az do asi 34. tydne, kde dochazi ke zlomu a zvy3ovani
hladiny kysliku s maximem v terminu. Toto bylo zjisté-
no teprve nedavno. Védce k této Uvaze vedla skutec-
nost, Ze na zakladé porovnavani obdobi vaskularizace
u lidi a jinych savcl zjistili, Ze u nékterych savcl (mysi)
dochazi k vaskularizaci mozku a sitnice az po porodu,
kdy uz u lidi je vaskularizace dokon¢ena. Pokud k do-
konceni vaskularizace dochazi u nizsich savcd po po-
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rodu, pak je to jednoznacné v prostiedi bohatS$im na
kyslik. Hledali obdobu i u lidskych plodd a tuto zménu
nasli pravé v obdobi kolem 34. gesta¢niho tydne [9].
Protoze tato skute¢nost ma klinické konsekvence, ob-
dobi vaskularizace si zasluhuje poznamku k perinatal-
ni morbidité pozorované u déti narozenych po 23. tyd-
nu. Vyvoj sitnice probihd v prvnim stadiu hypoxickém,
kdy dochazi k aktivaci VEGF (vascular endothelial
growing factor) a HIF (hypoxia inducible factor) vedou-
ci k proliferaci vaskulatury sitnice. Ve druhém obdobi
po 33-34. tydnu, tenze kysliku roste a EPCs (endothe-
lial progenitor cells) se diferencuji na endotel. Proces
rozvoje ROP (retinopathy of prematurity, retinopatie
nezralych) probihd pravé na podkladé téchto zmén
[9]. Tyto intrauterinni hodnoty uvedeného gesta¢niho
obdobi mohou byt podkladem pro stanoveni pozado-
vaného rozmezi pro monitorovani saturace a nastave-
ni krajnich hodnot pro alarm. Od 23. do 30. gesta¢niho
tydne jsou tolerovany nizsi hodnoty nezli po 32. tyd-
nu [10]. Podobné mozkova vaskularizace, predevsim
germinativni matrix, je nedokoncend. Tato nekomplet-
ni vaskularizace ¢ini extrémné nezralé novorozence
mimoradné citlivé na rozvoj mozkového krvéceni. Po
33.tydnu, kdy tenze kysliku naroste, riziko rychle klesa.
Stejné tak po par dnech zivota v relativni normoxemii
dojde k rychlému dokonc¢eni vaskularizace (endotel)
mozku a snizeni rizika mozkového krvéaceni. Tedy chro-
nologicky cas straveny v prostredi bohat3im na kyslik
ma vliv na vyvoj vaskularizace, nikoliv gestacni stafi.

HEMOGLOBIN

Zmény v oxygenaci provazeji zmény v tenzi pCO,
izmény v koncentraci hemoglobinu Hb a také jeho zmé-
ny z fetadlniho na adultni. Tim se dostavame k tomu, ze
s transportem kysliku samoziejmé neoddélitelné souvisi
erytropoéza, s tenzi kysliku souvisi tvorba erytropoetinu.
Tato slozitd ¢ast embryonalniho a fetdlniho vyvoje pro-
chazi nékolika stadii. Méni se jak misto, kde ke krvetvor-
bé dochézi, tak vlastnosti hemoglobinu. Dokonce je
rozdil v.embryonalnich krvinkach a fetélnich, potazmo
adultnich [11]. Nejprve dochazi u embrya ke krvetvor-
bé ve Zloutkovém vacku, poté se premistuje krvetvorba
do jater a sleziny, aby v poslednim trimestru zacala byt
postupné nahrazovana krvetvorbou v kostni dieni [11].
Jde opét o proces, kdy kyslik hraje regula¢ni roli. Misto
produkce zlstava dokonce ovlivnitelné i postnatalné
a u tézkych anemii a hypoxii se opét vraci ¢aste¢né kr-
vetvorba k liendlnimu navyseni erytropoetické kapa-
city. Krvetvorba fetu, zvlasté v poslednim trimestru, je
3-5krat vyssinez u dospélého ¢lovéka [11].V poslednim
trimestru dochézi k zésadnimu navyseni krevni kapacity
pro porod a postnatdlni vyvoj, ktery souvisi i s vytvore-
nim zasoby Zeleza, nutné v obdobi ¢asného kojenec-
kého véku. Nezrali novorozenci jsou pfimo umérné dle
miry své nezralosti o tyto zasoby ochuzeni [12]. Souvis-
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lost je zde s produkci erytropoetinu. ProtoZe cirkulujici
erytropoetin roste s gesta¢nim vékem, nejvice nezrali

nezli senzitivita ledvin k hypoxii. To umocruje snizenou
tvorbu erytropoetinu v této vékové kategorii jesté vice
[13, 14]. A kyslik hraje opét klicovou roli bezprostiedné
po porodu, kdy dojde k velkému ndrlstu saturace kysli-
kem a soucasné klesa produkce erytropoetinu na mini-
mum. Duisledkem je rozvoj kojenecké anemie, dosahu-
jici maxima kolem 3.—4. mésice Zivota.

PRENOS KYSLIKU Z MATKY NA PLOD

Zajisténi kysliku pro plod souvisi se schopnosti ma-
tefského krevniho obéhu predavat pres placentu co
nejvétsi mnozstvi kysliku. MnoZstvi kysliku sice souvisi
jak se saturaci, tak parcialnim tlakem pO,, ale hlavnim
faktorem pro celkové mnozstvi kysliku je vazebna ka-
pacita, a tedy mnozstvi hemoglobinu. Okysli¢eni ma-
tefské krve je ovliviiovdno hormondlng, kdy progeste-
ron prohlubuje matefské dychani [15]. Tim se zvysuje
parcialni tlak kysliku a dochazi ke snizeni tenze pCO,,
ato jak v alveolech, tak v krvi. Predavani kysliku z matky
na plod se odehrava v placenté, presnéji difuzi v jejich
kapildrnich klcich. Hlavnim nositelem dostate¢ného
prenosu kysliku je vazebna kapacita krve plodu. Dru-
hym faktorem je fetélni hemoglobin (HbF), ktery ma
zvysenou afinitu ke kysliku (obr. 1). 50% saturaci do-
sahuje krev plodu dle disocia¢ni kfivky pfi 22 mmHg,
kdezto adultni krev pfi 26 mmHg [18]. U nékterych
savcl je tento rozdil dokonce mnohem vyssi. U ¢lové-
ka je tedy afinita aZ na druhém misté. Fetdlnimu he-
moglobinu pfidéluje vy3si afinitu vlastnost, kterou je
nizsi schopnost navézat 2,3 difosfoglycerdt, ktery pfi
navdazani na hemoglobin uvolruje kyslik [17]. Neddvno
byla objevena jesté jedna vlastnost fetalniho hemoglo-
binu. Je to jeho schopnost ovliviiovat regulaci syntézy
a uvolrovani kysli¢niku dusnatého NO. Vyssi HbF kore-
luje s vyssi dostupnosti NO. S-nitrosilace i denitrosilace
hemoglobinu tak hraje vyznamnou roli v kyslikové re-
gulaci vazodilatace [16]. Ukazuje se tak, ze hladina HbF
ma pfiznivy vliv na plicni funkci. Kromé téchto faktor(
se podili na Zddoucim presunu kyslikovych molekul od
matky k plodu tzv. Bohrav efekt [17]. Ten uvadi, Ze vaz-
ba kysliku k Hb je nepfimo umérna kyselosti a hladiné
pCO,. Tedy acidifikace krve matky a alkalizace u plodu
vede ke zvyseni pfenosu krve smérem k plodu. A pravé
v placenté k tomu dochdzi, krev plodu je zde nejkyselej-
$i s vysokou tenzi pCO, a krev matky vlivem hyperven-
tilace je relativné alkali¢téjsi. Mize tak dojit k alkalizaci
krve plodu. Krev plodu je pfi vstupu do placenty s pH
asi 7,25, zatimco ji opousti s pH 7,33 (odpovida to tlaku
pCO, 55 kPa, respektive 43 kPa). Plod je, jak je vidét, in-
trauterinné udrzovan v relativné kyselejsim prostredi,
prestoZe pfes placentu se zbavuje i pfebytecného CO,.
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Obr. 1. Disociacni kfivky kysliku u adultniho a fetalniho hemoglobinu, vztah zavislosti SaO, na paO, [23]

To umoznuje i zlepsené uvolhovani kysliku z HbF do
tkani. Uvolriovani kysliku do tkani se v prabéhu fetdl-
niho obdobi méni. Tak, jak se méni hodnoty kysliku, se
v souladu s tim méni jak pH, tak pCO,. V souladu s ¢aso-
vymi obdobimi pro kyslik dochdzi do asi 33.—34. tydne
k poklesu pH a zvyseni pCO,. Stejné tak roste mnoz-
stvi Hb od 23. tydne az asi do 230.—240. dne (33. az
34. tyden), kdy nastava plato. Z toho plyne, Ze vysledné
mnozstvi kysliku zGstava stejné [9]. Vysledkem je, Ze pfi
stejné tenzi kysliku mé plod dvakrét vétsi kyslikovou
kapacitu neZ matka. Pfi 30 torr (4 kPa) pO, je u plodu
16 ml 0,/100 ml krve a u matky pouze 8 ml [18]!

FETALNI OBEH

Fetélni obéh je poslednim stupném na cesté prenosu
kysliku do tkani plodu. Optimalni distribuce kyslikem
obohacené krve je béhem fetdlniho vyvoje umoznéna
anatomii fetalniho obéhu. Jde o maximalizaci smérova-
ni kysliku do organd, které pro vyvoj, a ¢astecné i funk-
ci, pottebuji kysliku nejvice. Je to hlavné mozek a srdce,
ale opomijenym orgdnem byvaiji jatra, kterd jsou pres
portdlni sinus zdsobovand jiz z intraabdominalni ¢asti
umbilikalni zily. Jatra, pfestoze jsou prvni na fadé, co se
tyce pfivodu okysli¢cené krve z placenty, jsou prvnim or-
ganem, kde dochazi k redukci pritoku v pfipadé stavu
hypoxie, a to jak akutni, tak chronické [19, 20]. V tako-
vé situaci dochazi ke konstrikci v oblasti vétve do por-
tdlniho fecisté a vétsina okyslicené krve je sméfovana
dale pres ductus venosus k pravému srdci. Tato zmé-
na distribuce mize vysvétlit poruchu jaternich funkci
u plodd s pozdni formou fetalni rlstové restrikce [20],
ale i tézkou hepatopatii u zavaznych porodnich asfyxii
[19]. Ductus venosus hraje vyznamnou roli fetalniho
obéhu. Ductus venosus Usti do dolni duté zily tésné

BCA

SRS T
P

67
D.V+

58

DDZ - dolni duté Zila, HDZ - horni dutd Zila, BCA — arterie brachiocefalicka,
PK - prava komora, LK - leva komora

Obr. 2. Fetalni cirkulace s ¢iselnymi hodnotami reprezentuji-
cimi saturaci krve kyslikem u plodu v déloze [24]

pred vstupem do pravé siné. Krev zde dosahuje az 80%
SatO, (obr. 2). Klicova situace nastava v pravé srdecni
sini. Zde pfichazi odkyslicena krev pres vena cava su-
perior z horni poloviny téla. Téméf veskerd je vedena
pres trikuspidalni chlopen do pravé komory. Nemisi se
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tedy s krvi zdolni poloviny téla. Okysli¢ena krev zde pfi-
chazi z ductus venosus, potazmo dolni duté zily. Krev
se zde diky anatomické chlopni, jménem Eustacho-
va, cilené sméfuje pfimo do foramen ovale. Nemisi se
tedy témér s krvi pfichézejici z horni poloviny téla. Pak
uz je cesta obvykla stejné jako v postnatélnim obdobi
a okysli¢end krev prochazi pres levou sin do levé srdec-
ni komory a odtud do aorty, odstupujicich véncitych
tepen a nasledné do arterii zasobujicich hlavu a mozek.
Tedy do orgdn, které jsou naro¢né na pfisun jak kys-
liku, tak nutrientd. Procentudlni redistribuce totalniho
venoézniho navratu je ze 66 % vedena do pravé komory
a 34 % do levé komory. Z pravé komory jde 15 % (10 %
z 66 %) do plic, zbytek jde pfes ductus arteriosus do
aorty. Z levé komory jdou asi 2/3 do hlavy a méné nez
1/3 do sestupné aorty. Bylo zjisténo, ze pokud mé plod
vrozenou transpozici velkych arterii, pak je mozek ne-
dostatec¢né vyzivovan a déti se rodi s mensim obvodem
hlavy [22]. Okyslicend krev je v tomto pfipadé sméro-
véna do plicnice misto do aorty a sméfovéna do dolni
poloviny téla. Obdobna redukce mozkového objemu
mUze nastat u hypoplastické levé srde¢ni komory [22].

ZAVER

Kyslik je klicovym prvkem pro existenci a rdst vétsi-
ny organism{ v dnesni epose existence Zemé. Tak, jak
jsme popsali jeho cestu od matky k plodu, hraje obrov-
skou roli i v obdobi porodu a prechodu z intrauterin-
niho prostredi do prostfedi vnéjsiho. Slozitost tohoto
obdobi jiz neni pfedmétem tohoto souhrnu.
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SOUHRN

Ristova restrikce plodu je definovana jako neschopnost plodu dosahnout svého genetického riistového potencialu, nejcastéji
v dusledku placentérni dysfunkce. Je jednou z hlavnich pti¢in novorozenecké mortality, morbidity a intrauterinniho amrti plodu.
U novorozencl je asociovana s fadou respiracnich, kardiovaskularnich a neurologickych komplikaci. Dle doby nastupu, rozvoje
stavu a pravdépodobné etiologie je mozné rozlisit fetalni ristovou restrikci na dva fenotypy: ¢asnou a pozdni. Tyto stavy se vyzna-
¢uji odlisnymi klinickymi, ultrazvukovymi a patologickymi charakteristikami. V poslednich dvou desetiletich doslo k vyznamnému
pokroku v prenatélni diagnostice, pficemz moderni ultrazvukové technologie, biochemické markery a pokrocilé screeningové
metody umoznuji ve vysokém procentu pfipadd véasnou detekci plodd s rdstovou restrikci, zejména ¢asného typu. V¢asna a po-
drobna diagnostika gravidity s rlistovou restrikci plodu umoznuje nastaveni adekvatnich postupd s moznosti podrobné multio-
borové konzultace s rodici jiz v prenatalnim obdobi, coZz ma zasadni vyznam v prevenci zavaznych komplikaci, které jsou s touto
diagnézou asociovany.

KLICOVA SLOVA
rlstova restrikce plodu, ultrazvukova diagnostika, placentarni dysfunkce, screening, preeklampsie

SUMMARY
Fetal growth restriction - current options for prenatal diagnosis and management during pregnancy

Fetal growth restriction is defined as the inability of a fetus to achieve its genetic growth potential, most commonly due to pla-
cental dysfunction. It is one of the leading causes of neonatal mortality, morbidity, and intrauterine fetal death. In newborns, it
is associated with a range of respiratory, cardiovascular, and neurological complications. Depending on the time of onset, the
development of the condition, and the likely etiology, fetal growth restriction can be differentiated into two phenotypes: early
and late growth restriction. Distinct clinical, ultrasound, and pathologic features characterize these conditions. Over the past two
2 decades, significant advancements have been made in prenatal diagnostics, with modern ultrasound technology, biochemical
markers, and advanced screening methods allowing early detection of fetuses with growth restriction, especially of the early type,
in a high percentage of cases. The early and detailed diagnosis of pregnancy with fetal growth restriction allows the setting up of
adequate procedures with the possibility of detailed multidisciplinary consultation with parents already in the prenatal period,
which is of crucial importance in the prevention of severe complications associated with this diagnosis.

KEYWORDS
fetal growth restriction, ultrasound diagnostics, placental dysfunction, screening, preeclampsia
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uvoD

Ristova restrikce plodu (fetal growth restriction,
FGR) je stav, pfi kterém plod neni schopen dosahnout
svého genetického rlstového potencidlu, nejcastéji
v dUsledku placentarni insuficience. Tento stav predsta-
vuje jednu z hlavnich pFi¢in novorozenecké mortality,
morbidity a intrauterinniho umrti [1]. FGR je nezévis-
lym prediktorem dlouhodobého nepfiznivého vyvoje

novorozencl a déti, zejména v pfipadé ¢asného typu,
a u nékterych histopatologickych jednotek je uvadéno
az 30% riziko rekurence [2]. Prenatélni diagnostika je
primarné zalozena na ultrazvukovém vysetreni, které
stanovi odhadovanou hmotnost plodu (estimated fe-
tal weight, EFW) pod 10. percentil odpovidajici dané-
mu gesta¢nimu véku dle standardizovanych kfivek
[1, 3]. Takovyto plod je oznacen jako ,maly” [4]. Dale
je tfeba rozlisit plody, které jsou pouze konstitu¢né

Ces. Slov. Neonatologie 2025/1
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Tab. 1. Nejcastéjsi etiologické faktory rdstové restrikce plodu. Tabulka uvadi prehled hlavnich pficin fetalni ristové restrikce (FGR),
rozdélenych dle etiologického pivodu na faktory matefské, placentarni, pupecnikové a fetdlni. Nejcastéjsi pficinou je porucha
uteroplacentarni perfuze (80-90 % piipadu), typicky na podkladé hypertenznich ¢i autoimunitnich onemocnéni matky. V tabulce
jsou uvedeny rovnéz vzacnéjsi priciny, jako jsou genetické aberace, kongenitalni infekce (CMV, toxoplazméza) nebo pupecnikové
abnormality. Déle jsou doplnény typické patofyziologické mechanismy a orientacni incidence jednotlivych faktord.

Etiologicka podjednotka Patofyziologicky podklad m

Nedostatecna
uteroplacentarni perfuze

Matefské faktory

anemie

chronické onemocnéni matky (hypertenze, nefropatie,
autoimunitni onemocnéni, ...)

koureni, drogy

malabsorpce, nizka hmotnost

Placentérni faktory

chronicky zdnét placenty (vilitis, ...)

vaskularni malperfuze

80-90 %

placentarni mozaicismus

Pupecnikové faktory

zvyseny coiling

dlouhy pupecnik

pravy uzel

single umbilical artery (SUA)

marginalni/velamentdzni tpon pupecniku

Abnormity plodu
monogenni mutace
strukturalni vady

genetické aneuploidie (Trisomie ch. 13,17, 18)

5-10 %

echogenni strevo, SUA - nezavislé RF pro FGR a IUFD

Kongenitalni infekce

CMV, toxoplazma (HSV, rubeola, syphilis)

5-10 %

FGR - fetal growth restriction; IUFD - intrauterine fetal death; RF - rizikové faktory

malé a nespliuji podminky rlistové restrikce, ty pak
oznacujeme jako plody SGA (small for gestational
age) a plody ohrozené rlistovou restrikci z dbvodu
placentarni dysfunkce - FGR [4]. Samotny ultrazvuko-
vy odhad hmotnosti plodu neni pro diagnostiku FGR
dostacujici, a tak je sou¢asné vyuzivano ultrazvukové
dopplerometrické hodnoceni pritokd v cévach plo-
du a matky k prikazu placentdrni nedostatecnosti
a tato kritéria pro stanoveni diagnézy FGR definuje
tabulka 3 [5]. Podle aktualnich doporuceni ISUOG (In-
ternational Society of Ultrasound in Obstetrics and
Gynecology, 2020) by plody s biometrickymi hodno-
tami pod 10. percentilem mély byt podrobeny kom-
plexnimu vysetfeni, které zahrnuje dopplerovskou
flowmetrii a sledovani ristové kfivky, s cilem odlisit
FGR od plodu konstitu¢né malého (SGA) [5]. Obdobny
postup - formou podrobného vysetieni na specializo-
vaném pracovisti, doporu¢uje Ceska gynekologicka
a porodnicka spolec¢nost [4, 6, 7]. V ramci komplexni-
ho vysetfeni je mozné doplnit i funkéni a biochemické
metody, jako je analyza angiogennich markerd, poci-
tacové analyzovana kardiotokografie ¢i vyhodnoceni
objemu plodové vody a dal3i pomocna vysetfeni ve
snaze objasnit etiologii FGR [8].

Ackoli rozvoj FGR zahrnuje Siroké spektrum pficin,
nejcastéjsim mechanismem vzniku je uteroplacentéarni
dysfunkce, kterd vede k hypoperfuzi a nedostatecné vy-
Zivé plodu, coz je ¢asty dlsledek hypertenznich chorob

Ces. Slov. Neonatologie 2025/1

v téhotenstvi, stavd spojenych s chronickym onemoc-
nénim ledvin, materské nebo fetalni infekce ¢i diabetu
komplikovaného vaskulopatii. Pfi podezieni na FGR by
mél fetomaternalni specialista pomoci cilenych vyset-
feni potvrdit diagnézu, zhodnotit zdvaznost stavu, sta-
novit pravdépodobnou pfic¢inu poruchy rastu plodu
a poskytnout rodi¢iim podrobnou prenatalni konzul-
taci, idedlné v soucinnosti s neonatologem. Klicovym
prvkem pfi fedeni téhotenstvi s FGR je systematické
a pravidelné monitorovani stavu plodu s cilem identi-
fikovat plody ohroZené takovym stupném intrauterinni
tisné, ktery by jiz mohl vést k vyznamnému ohroZeni
plodu, pfipadné az intrauterinnimu ¢i perinatalnimu
umrti. V rdmci rozhodoviéni o dalsim postupu je zvazo-
van pfinos a rizika predc¢asného porodu na jedné stra-
né a konzervativniho pfistupu se snahou o prodlouzeni
téhotenstvi na strané druhé [3].

INCIDENCE

Incidence rlstové restrikce plodu se pohybuje okolo
5 - 10 % vsech téhotenstvi, pficemz ve stfedni Evropé
¢ini kolem 7 % a v rozvojovych zemich mGze dosahovat
az 25 % [3, 15]. Prevalence se lisi podle fenotypu FGR,
¢asnd forma se vyskytuje pfiblizné u 0,5-1 % gravidit,
zatimco pozdni rlstova restrikce se rozvine u 5-10 %
téhotenstvi [30].

11
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ETIOLOGIE A PATOFYZIOLOGIE

Pro spravné feseni pfipadll téhotenstvi s FGR je
dllezité identifikovat pfi¢inu, i kdyz v nékterych pfi-
padech zlstava etiologie nejasna. Etiologické faktory
Ize rozdélit na fetdlni, placentarni a matefské, pricemz
jednotlivé patofyziologické mechanismy se ¢asto vza-
jemné prekryvaji. Pfehled je uveden v tabulce 1. Nej-
Castéjsi pricinou je porucha funkce placenty, resp. po-
rucha uteroplacentarni perfuze [9]. Patofyziologickym
podkladem vzniku placentarni dysfunkce je nedosta-
te¢nd remodelace déloznich spirdlnich tepen na pod-
kladé chybného vyvoje trofoblastu a choriovych klk{
na pocatku embryondlniho vyvoje, vedouci ke zvyse-
ni rezistence v placentarnim obéhu a snizeni perfuze.
Vysledna chronickd hypoxie a oxida¢ni stres aktivuji
chronicky zanétlivy proces a produkci antiangiogen-
nich faktor( (napft. sFlt-1 a endoglin). Tyto mechanis-
my jesté vice prohlubuji placentarni dysfunkci a defi-
cit transportnich systém(, coz se projevuje snizenym
pfenosem klicovych Zivin, jako je glukéza, aminoky-
seliny a mastné kyseliny. Plod se na tuto chronickou
hypoxii adaptuje pomoci redistribuce krevniho obéhu
(,brain-sparing effect”), kterd zajistuje prioritni per-
fuzi zivotné dulezitych organli (mozek, srdce a nad-
ledviny). Naopak snizeny pritok krve do ostatnich
organd, jako jsou ledviny, stfeva a svaly, vede k jejich
dysfunkci, poklesu fetélni aktivity, zpomaleni meta-
bolismu a rlstu plodu. Tyto zmény, které jsou dlsled-
kem adaptace plodu na hypoxii, je mozné do zna¢né
miry prenatdlné detekovat pomoci ultrazvukového
vysSetieni [10].

Mezi dalsi, méné casté etiologické faktory patfi ge-
netické faktory, zejména chromozomalni aberace (tri-
somie, mikrodelece) nebo genetické syndromy (Noona-
ndv syndrom a mnoho dalSich). K rozvoji FGR mohou
dale pfispivat i tzv. zevni disruptory, jako jsou infekce
ohrozujici plod (CMV, toxoplazméza) nebo expozice
skodlivym latkdm (koureni, alkohol, drogy ¢i nékteré
léky) [11].

Na zakladé charakteru a nacasovéani patogenniho
inzultu Ize rdstovou restrikci orientacné rozdélit na
symetrickou a asymetrickou formu. Symetrickd FGR
se typicky objevuje pfi ¢asném a zdvazném postizeni
(napt. genetické poruchy, infekce), nejcastéji v prvni
poloviné téhotenstvi, a projevuje se proporcional-
nim zpomalenim rdstu vsech casti téla plodu. Naproti
tomu asymetrickd FGR vznikd ¢astéji ve druhé polovi-
né gravidity v dlsledku chronické placentarni insufi-
cience, kdy rlist mozku pokracuje normalnim tempem
(“brain-sparing effect”), zatimco dochazi k dtlumu ras-
tu bfiska v disledku poklesu zasob jaterniho glyko-
genu a tukové tkéné. Soucasnd doporuceni oviem
kladou vétsi dliraz na klinicky pribéh, gestaéni stafi
pfi diagnoéze, dopplerovské nalezy a riziko dekompen-
zace nez pouze na morfologicky typ rlstové restrikce
[5,8,12,13].

Dle obdobi rozvoje rlstové restrikce plodu je moz-
né rozlisit casnou formu (pred 32. tydnem téhotenstvi)
a pozdni formu (po 32. tydnu téhotenstvi), které se
mezi sebou v mnoha ohledech zna¢né lisi, viz dale.

RIZIKOVE FAKTORY

Hodnoceni rizika rdstové restrikce plodu by mélo
vzdy vychazet z osobni, porodnické a aktualni téhoten-
ské anamnézy. Mezi pfidruzend onemocnéni matky,
kterd jsou spojena se zvysenym rizikem poruchy rlstu
plodu, patfi hypertenzni onemocnéni matky (preexis-
tujici ¢i s téhotenstvim spojené), diabetes s vaskular-
nim postizenim, renalni dysfunkce, vrozené srdecni
vady matky ¢i nékterd autoimunitni onemocnéni — ty-
picky antifosfolipidovy syndrom nebo systémovy lupus
erythematodes [14-16]. Mezi dal$i vyznamné rizikové
faktory zvysujici riziko FGR je zahrnuto kouteni béhem
téhotenstvi, zvysujici riziko FGR az dvojndsobné, nebo
etnicka pfislusnost (zejména jihovychodni Asie, Afrika)
[17].

ULTRAZVUKOVA DIAGNOSTIKA
A HODNOCENI RUSTU PLODU

Zakladni ultrazvukové diagnostika zahrnuje stanove-
ni odhadované hmotnosti plodu a dopplerometrické
hodnoceni priitokt v matefskych a fetalnich cévach.
EFW je stanoveno na zdkladé méreni bioparametri
plodu. Nejcastéji je vyuzivana kombinace obvodu hla-
vicky (head circumference, HC), biparietalniho primé-
ru (biparietal diameter, BPD), obvodu bticha (abdomi-
nal circumference, AC) a délky stehenni kosti (femur
lenght, FL). K vypoctu hmotnosti se pouzivaji specifické
vzorce, nejcastéji dle Hadlocka [18]. Odhad hmotnosti
muze byt zatizen pomérné vysokou chybou dosahuji-
ci 10-15 % skutecné hmotnosti plodu, s ohledem na
zkuSenosti ultrasonografisty, konstituci pacientky, po-
lohu plodu, mnozstvi plodové vody ¢i gesta¢ni stéfi
[14, 19]. EFW se porovnava s rastovymi krivkami, které
umoznuji stanovit rdstovy percentil. V klinické praxi se
nejcastéji pouzivaji populacni referen¢ni kfivky (napf.
Hadlock) a standardy, jako je INTERGROWTH-21st (i
WHO. Volba typu rlstové kfivky vyznamné ovliviiuje
vyskyt diagnézy FGR i miru faleSné pozitivnich a ne-
gativnich ndlezl a dliraz je kladen zejména na nutnost
pouzivat jednotné validovany nastroj v ramci jednoho
téhotenstvi a pracovisté stejné jako sjednoceni rlisto-
vych kfivek nasledné pouzivanych neonatology [5, 9,
12,13, 20, 21].

Na zakladé rdstového percentilu Ize plody rozdélit
do c¢tyt skupin (tab. 2). Mezi plody s rdstovou restrikci
fadime nejen ty, u kterych je EFW pod 3. percentilem,
pfipadné pod 10. percentilem s abnormalnimi dopple-
rometrickymi parametry ve fetdlnich ¢i matefskych cé-
véch, ale také plody se stagnujicim ¢i nelinedrnim rus-
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Tab. 2. Rozdéleni plodd na zakladé percentilu rdstovych kiivek. Tabulka popisuje rozdéleni plodt na zékladé percentilu odhado-
vané fetdlni hmotnosti (EFW) dle rdstovych k¥ivek a sou¢asného nalezu v dopplerovském vysetfeni. Kategorizace zahrnuje plody
LGA (> 90. percentil), AGA (10.-90. percentil), SGA (< 10. percentil pfi normalni dopplerometrii) a FGR (EFW < 3. percentil, pfipad-
né < 10. percentil pfi patologické dopplerometrii). Dllezitym diagnostickym kritériem pro FGR je rovnéz stagnace rlstu nebo
pokles o = 50 percentilovych bodd mezi dvéma po sobé jdoucimi méfenimi.

Skupina plodti Percentil EFW dle rastové kiivky a hodnoceni dopplerometrie

LGA > 90. pct

AGA 10.-90. pct

SGA < 10. pct, nesplnujici kritéria FGR
FGR < 3. pctl

< 10. pct, s abnormalni dopplerometrii ¢i stagnaci riistu

AGA - appropriate for gestational age; EFW - estimated fetal weight; FGR - fetal growth restriction; LGA - large for gestational age; pct — percentil;
SGA - small for gestational age

Tab. 3. Hlavni diagnosticka kritéria pro ¢asnou a pozdni rlstovou restrikci (FGR). Tabulka definuje ultrazvukové parametry ristu
plodu (EFW) a dopplerometrického hodnoceni priitoku ve fetdlnich a maternalnich cévach. Upraveno dle Gordijn SJ, et al. 2016
[37].

_ Early-onset FGR Late-onset FGR

Gestacni stafi <32tg >32tg
Kritéria « AC/EFW < 3. pct « AC/EFW < 3. pct
- AU A/REDF

« AC/EFW < 10. pct a
o AUtPI>95. pct nebo
o AUPI>95. pct

nebo kterékoliv dva nasledujici parametry:

« AC/EFW < 10. pct
« AU Pl > 95. pct nebo CPR < 5. pct
- Pokles EFW pct = 50 bodu

AC - abdominal circumference, obvod briska; ACM - arteria cerebri media; AU - arteria umbilicalis; AUt - arteria uterina; A/REDF — absentni/reverzni tok;
DV - ductus venosus; EFW - estimated fetal weight; FGR - fetal growth restriction; Pl - pulzatilni index; pct — percentil; tg — tyden gravidity

tem, definovanym jako pokles EFW o 50 percentilovych
bodl mezi dvéma po sobé jdoucimi mérenimi [5, 14]
(tab 3).

Zékladni dopplerometrické vysetfeni zahrnuje sle-
dovani pratokl v arteria umbilicalis (AU), arteria ce-
rebri media (ACM), ductus venosus (DV) a v obou
uterinnich arteriich (AUt). Rezistence a pfipadny smér
pratoku se hodnoti pomoci pulzatilniho indexu (PI),
ktery se vypocitd jako rozdil mezi maximalni prato-
kovou rychlosti v systole a maximalni pratokovou
rychlosti v diastole, v poméru se stfedni pratokovou
rychlosti. U ¢asné a pozdni FGR je hodnoceni dopple-
rometrie odlisné [1].

Pratok v AU vykazuje vyrazné zmény typicky pfi
¢asné formé FGR, pficemz nulové aZ reverzni toky
jsou zndmkou kardiovaskularni deteriorace v dlsled-
ku tézké malperfuze vildéznich jednotek. Dopplero-
metrie v ACM a stanoveni poméru pulzatility v ACM
a AU (cerebroplacental ratio, CPR) se vyuziva prede-
v$im u pozdnich forem FGR jako ukazatel cerebrélni
vazodilatace (“brain-sparing effect”) pfi rozvoji cen-
tralizace obéhu plodu, jakozto reakce plodu na roz-
voj hypoxie [15]. Méfeni pulzatility v ACM ma ovsem
sva specifika a vykazuje nejvétsi variabilitu v méreni,
coz je nutné v pfipadé rozhodoviani o dal3im postupu
ny progresivni dilataci isthmu s cilem zvysit pritok
krve k srdci a kompenzovat tak pokles saturace kys-
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liku u plodu. Tyto zmény mohou byt také disledkem
zvy$eného intraatrialniho tlaku pfi zvyseném after-
loadu (zvySena vaskuldrni placentdrni rezistence)
a/nebo ptimym vlivem fetdlni acidemie na funkci
bunék myokardu. Pratok v DV je proto kli¢covym uka-
zatelem pro planovani porodu u ¢asnych forem FGR,
zejména do 30. tydne gravidity [5]. Dopplerometrie
uterinnich arterii je ukazatelem remodelace spiral-
nich arterii trofoblastickou bunécnou invazi, ktera je
zodpovédna za intervildzni placentarni pritok a za-
sobeni plodu kyslikem a Zivinami. Vysoka hodnota in-
dexu pulzatility predstavuje prediktivni faktor, ktery
je vyuzivan zejména k odhadu rizika rozvoje klinicky
manifestni formy FGR a preeklampsie, ktera ve vyso-
kém procentu predevsim ¢asnou formu FGR provazi.
Dopplerometrie uterinnich arterii na konci prvniho
trimestru téhotenstvi je vyuzivdna v rdmci screenin-
gu rizika rozvoje FGR a preeklampsie v pribéhu dru-
hého a tfetiho trimestru [23].

U plodd oznacenych jako SGA nejsou pfitomny
zndmky placentarni dysfunkce a dopplerovské ndlezy
v materndlnich a fetdlnich cévach zlstavaji v normé.
Tato situace byva nejcastéji podminéna konstituc¢ni-
mi faktory, jako je vyska a hmotnost matky, etnicita i
parita. Pfestoze mohou byt tito novorozenci doc¢asné
ohrozeni komplikacemi, jako je hypoglykemie nebo
hypotermie, jejich kratkodobé i dlouhodobé vysledky
jsou obecné priznivé [14, 20, 24].
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Vzhledem k tomu, Ze klasifikace FGR je casto zalo-
Zena pouze na dosazeném rastovém percentilu, mGze
diagnostice placentarni insuficience uniknout skupina
plodi s odhadovanou hmotnosti nad 10. percentilem,
u nichz presto dochazi k poruse ristové trajektorie
v dlsledku mirné placentarni insuficience. Tyto plody
nedosahuji svého genetického rlstového potencidlu
a mohou mit nepfiznivé perinatalni nebo neonatélni
vysledky. Diagnostika tohoto stavu je obtizna, protoze
spolehlivé ultrazvukové nebo biochemické markery
placentérni dysfunkce u téchto gravidit dosud nebyly
jednoznacéné definovény a jsou predmétem vyzkumu
[12, 14, 25].

KLASIFIKACE NA CASNOU A POZDNI
FORMU

Dle doby ndstupu, rozvoje stavu a pravdépodobné
etiologie délime fetalni ristovou restrikci na dva feno-
typy: casnou (early-onset) a pozdni (late-onset) formu.
Tyto stavy se vyznacuji odlisnymi klinickymi, ultrazvu-
kovymi a patologickymi charakteristikami (tab. 3 a 4).

Casna riistova restrikce (early-onset FGR) je diagnos-
tikovana pred 31*¢ tydnem téhotenstvi a az v 70 % pfi-
padul je provdzena rozvojem hypertenznich onemoc-
néni u matky, zejména preeklampsie, kterd doprovazi
az 50-60 % pfipadu [26, 27]. Diagnostické zndmky jsou
velmi dobfe vyjadieny, a proto véasny zachyt zpravi-
dla necini obtize. Hlavni vyzvou v pfipadé ¢asné FGR
je zejména nacasovani porodu, kdy je tfeba volit mezi
dvéma riziky — zdvaznym poskozenim plodu v désled-
ku intrauterinni hypoxie, pfipadné az intrauterinnim
umrtim a komplikacemi pred¢asného porodu se viemi
dlsledky nezralosti plodu [28].

Pozdni rlistova restrikce (late-onset FGR) je defino-
véna jako stav diagnostikovany od 32*° tydne gestace.
Na rozdil od ¢asné formy se ve vétsiné pripadl rozviji
postupné, méné casto byva spojena s hypertenznimi
onemocnénimi v téhotenstvi a obecné je provazena
pfiznivéjsimi neonatdlnimi vysledky. Charakteristicky
je jeji nendpadny klinicky obraz a pouze diskrétni od-
chylky v dopplerovskych parametrech, coz diagnostiku
dale ztézuje. V dusledku toho zUstava znacnd ¢ast pfi-
padl pozdni FGR nerozpoznana, pficemz jeji odliseni
od SGA predstavuje zasadni diagnostickou vyzvu a je
predmétem cetnych klinickych studii. Na druhou stra-
nu fizeni péce a nacasovani porodu byva jednodussi,
nebot diagndza je obvykle stanovena ve tfetim trimest-
ru, kdy jsou rizika spojend s ukoncenim téhotenstvi jiz
relativné nizka [1]. Pozdni riistova restrikce se vyznam-
nou mérou podili na mrtvorozenosti v obdobi tretiho
trimestru, kterou se dlouhodobé nedafi snizovat [29].

SCREENING A PREVENCE

Kauzalni lécba ristové restrikce ani preeklampsie zatim
neni zndma. K dispozici je screeningové vysetreni v rdm-
ci prvotrimestralniho kombinovaného testu zamérené-
ho na vrozené vyvojové vady plodu, ktery je téhotnym
Zendm nabizen mezi 11. a 13. tydnem gravidity. Pomoci
odbéru podrobné matefské anamnézy, méreni krevniho
tlaku, stanoveni pulzatilniho indexu uterinnich arterii
a vysetreni vzorku periferni materské krve na specifické
placentarni biomarkery (PAPP-A, event. PIGF) Ize stano-
vit riziko rozvoje preeklampsie a rlstové restrikce plodu
v priibéhu téhotenstvi [31]. Dle vysledk(i randomizované
kontrolované studie ASPRE (Aspirin for Evidence-Based
Preeclampsia Prevention) by méla byt doporucena ze-

Tab. 4. Zakladni charakteristika ¢asné a pozdni rlstové restrikce. Pfehledové srovnani ¢asného a pozdniho fenotypu FGR z hlediska
klinickych, hemodynamickych a ultrazvukovych parametr(. Tabulka shrnuje rozdily v dobé diagndzy, prevalenci, vyskytu hyper-
tenze a preeklampsie, zménach v dopplerometrickych pritocich (véetné AU, ACM a DV), fetélni hemodynamické adaptaci a mire
tolerance k hypoxii. Dale uvadi souvisejici riziko perinatalni mortality a dlouhodobé neurologické morbidité.

_ Early-onset FGR Late-onset FGR

Stanoveni diagnozy <32tg

Prevalence 1% (1/3 FGR)

Zmény dopplerometrie

fetalnich cév ACM, AU, DV
Rozvoj hypertenzniho hypertenze az 90 %
onemocnéni v gravidité preeklampsie 60 %

Hemodynamické zmény matky

Hemodynamicka adaptace plodu  systémova
Tolerance plodu k hypoxii vysoka
Perinatalni mortalita vysoka

Postnatalni morbidita
morbidity

vyrazné zmény, postupné

snizeny srdecni vydej, zvysena
periferni vaskularni rezistence

vysoké riziko zdvazné neurologické

>32tg
5-10 % (2/3 FGR)

pouze diskrétni zmény
ACM, AU

hypertenze az 60 % (vétSinou pozdni)
preeklampsie do 15 %

maladaptace kardiovaskularniho systému matky
v prabéhu gravidity (vétsinou lll. trimestr)

centralni
nizka
nizka

riziko pozdni morbidity (kognitivni funkce, chovani,
kardiovaskularni choroby, ...)

ACM - arteria cerebri media; AU — arteria umbilicalis; DV - ductus venosus; FGR - fetal growth restriction; tg — tyden gravidity
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nam se zvysenym rizikem preeklampsie (vice nez 1:100)
nebo zendm s anamnézou ¢asné formy FGR z ddvodu
placentarni insuficience lécba kyselinou acetylsalicy-
lovou v dévce 100-150 mg denné se zahdjenim pred
16. tydnem téhotenstvi. Tato medikace mUiZe sniZit riziko
rozvoje zavazné preeklampsie pred 34. tydnem gestace
az o 82 % a riziko rozvoje rastové restrikce plodu pod
10. percentil do 32. tydne o0 73 % [32]. Obdobny profit pfi
uzivani nizkomolekularniho heparinu jako ucinné lécby
k prevenci SGA nebo FGR nebyl dosud jednoznaéné pro-
kazan, a to ani v pfitomnosti dédi¢né trombofilie [14].

KLINICKY POSTUP U TEHOTENSTVIi S FGR

V rdmci vysetfeni a stanoveni daliho postupu je z&-
sadni odebrat podrobnou anamnézu se zamérenim na
rizikové faktory a dosavadni pribéh téhotenstvi. Na-
sleduje cilené expertni ultrazvukové vysetfeni, které
zahrnuje stanoveni biometrickych parametrd plodu
a sledovéni ristové dynamiky v pravidelnych inter-
valech na zdkladé individualniho klinického obrazu
a dalSich rizikovych faktort. Dopplerovské hodnoceni
pritokd ve vybranych maternalnich a fetdlnich cévach
hraje zasadni roli pfi zachytu, sledovani i fizeni péce
o graviditu s FGR. Umoziiuje detekci uteroplacentarni
dysfunkce a/nebo kardiovaskularni adaptace plodu na
hypoxii a pfedstavuje tak klicovy nastroj pfi rozhodo-
vani o nacasovani porodu [5]. Ultrazvukové vysetieni
zaroven hodnoti dalsi faktory v ramci diferencidlni dia-
gnostiky. Mezi tyto faktory patfi mnozstvi plodové vody,
podrobna morfologie plodu se zamérenim na ultrazvu-
kové markery fetélni infekce a vrozenych vyvojovych
vad a popis patologii placenty a pupecniku. V rdmci
laboratornich vysetreni Ize doplnit serologické vyset-
feni fetdlnich infekci (cytomegalovirus, toxoplazméza,
ev. HSV, rubeola, syfilis). Klinické testy, zaméfujici se na
stanoveni hodnoty placentdrniho rdstového faktoru
(PIGF) a rozpustné fms-like tyrosinkinazy-1 (s-Flt1), re-
spektive poméru mezi nimi, jsou nyni klinicky dostupné
a doporucené pro diagnostiku preeklampsie. Ackoliv je
predevsim casna forma FGR ¢asto spojena s preeklamp-
sii a znamkami placentarni dysfunkce, rutinni stanoveni
pomeéru PIGF/sFlt-1 se u zen bez hypertenze standardné
nedoporucuje. Jeho vyuziti mize byt zvédzeno v selek-
tovanych pfipadech s podezienim na subklinickou pla-
centérni insuficienci v rdmci diferencidlni diagnostiky [1,
14]. Nedavna rozsahla studie na nizkorizikové populaci
3737 zen prokazala, ze kombinace EFW pod 10. percen-
tilem a stanoveni poméru PIGF/s-Flt1 vedla ke zvy3eni
specificity pfi identifikaci pfipadt téhotenstvi asociova-
nych s vyskytem preeklampsie a vyznamné perinatélni
morbidity a mortality [33].

Invazivni vysetfeni (amniocentéza, odbér choriovych
klkd, kordocentéza) za ucelem genetického testovani
plodu se doporucuje u velmi ¢asnych forem zavazné
rlstové restrikce, zejména pred 23. tydnem téhoten-
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stvi, nebo u plodi se strukturalnimi anomaliemi ¢i po-
dezfeni na chromozomalni abnormality, zvlasté pokud
je dopplerometrické vysetreni normalni [14].

Po porodu je indikovano histopatologické vysetieni
placenty, které je zasadni nejen pro objasnéni etiolo-
gie, ale také pro mozné nastaveni preventivnich a lé-
¢ebnych opatfeni v nasledujicim téhotenstvi, zvlasté
u stavl s vysokym rizikem rekurence [34].

CASOVANI A ZPUSOB VEDENi PORODU

Casovani a zplsob porodu je zalozen na kombina-
ci faktord, mezi které patfi gestacni stari, odhadovana
hmotnost plodu, dopplerovské parametry, hodnoceni
stavu plodu pomoci kardiotokografie (CTG) a podrobna
konzultace s rodici. Ristova restrikce plodu sama o sobé
neni absolutni indikaci k porodu cisafskym fezem. Pri-
marni cisafsky fez vsak maze byt preferovan ve vybra-
nych pfipadech zdvazné FGR, kdy je u plodu tolerance
stresu spojeného s porodem vyznamné snizend. Akutni
cisarsky fez je indikovan pfi znamkdch nitrodélozni tis-
né plodu (patologie CTG, abnormalni dopplerometrie
DV, AU) nebo z materské indikace (tézka preeklampsie,
eklampsie, HELLP syndrom) a pfi akutnich porodnic-
kych stavech (abrupce placenty, prolaps pupecniku) [1].
U ¢asné formy FGR (mezi 26. a 32. tydnem) je postupo-
vano individualné. Studie TRUFFLE (Trial of Randomized
Umbilical and Fetal Flow in Europe), evropska multicen-
trickd randomizovana studie zaméfenda na urceni opti-
malniho nacasovani porodu u téhotenstvi s ¢asnou fe-
taIni rlstovou restrikci, doporucuje vyuzivat predevsim
zachyt pozdnich zmén dopplerometrie v DV a pokles
kratkodobé variability srde¢ni frekvence plodu hodno-
cené pomoci pocita¢ové analyzy [35].

Pozn.: Rlstova restrikce plodu predstavuje vyznamny
rizikovy faktor pro celou fadu neonatologickych kompli-
kaci, jako jsou hypoglykemie, hypoxie, poruchy termore-
gulace, polycytemie, poruchy adaptace, véetné respiracni
tisné, a v neposledni fadé i zvysené riziko neurologickych
postizeni a dlouhodobych metabolickych onemocnéni.
Jejich podrobny rozbor viak pfesahuje téma tohoto ¢lan-
ku a jejich stru¢ny prehled je uveden v tabulce 5.

ZAVER

Postup u téhotenstvi s podezienim na rdstovou
restrikci plodu zahrnuje cilenou a podrobnou diagnos-
tiku, sledovani stavu plodu a matky a snahu o idedlni
¢asovani porodu s cilem minimalizovat rizika pro matku
i novorozence. Péce by méla byt centralizovana a méla
by probihat pod dohledem fetomaternalniho specialis-
ty ve spolupraci s neonatologem. Spravna prenatalni,
perinatélni a nasledna postpartalni péce o novorozence
s rdstovou restrikci hraje klicovou roli ve snizovani dlou-
hodobych negativnich disledkd u déti i dospélych.
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Tab. 5. Casné a pozdni komplikace novorozenci zatizenych FGR. Pfevzato od Malhotra et al.,, 2019 [36]. Tabulka shrnuje spektrum
¢asnych neonatélnich a dlouhodobych komplikaci spojenych s FGR. Komplikace jsou rozdéleny podle orgdnovych systém (kardio-
vaskuldrni, respira¢ni, neurologické, metabolické, imunologické aj.) a ilustruji komplexni dopad intrauterinni chronické hypoxie.
Uvedeny jsou nejen casné novorozenecké patologie (napf. hypotenze, hypoglykemie, sepse), ale i dlouhodobé nasledky, jako je
hypertenze, poruchy chovani, kognitivni deficit, kardiovaskularni onemocnéni ¢i metabolicky syndrom v dospélosti.

Respiracni
morbidita

Neurologicka
morbidita

hypotenze

perzistujici fetalni cirkulace/PPHN
strukturalni zmény srdce
vaskuldrni rezistence

srdec¢ni dysfunkce

pozdni systémova hypertenze
sekundarni plicni hypertenze

syndrom aspirace mekonia
plicni krvaceni
bronchopulmonaini dysplazie

perinatalni asfyxie

mikrocefalie

abnormality ultrazvuku CNS (IVH, PVL)
zmény bilé a Sedé hmoty na MRI
funk¢ni a DTl zmény na MRI

EEG abnormality

hypoglykemie
hypokalcemie
hypotermie
sepse

ikterus
polycytemie

intolerance prijmu stravy
nekrotizujici enterokolitida
renalni tubuldrni poskozeni
retinopatie pfedcasné narozenych

zvysend potieba respiracni/plicni podpory

prodlouzeny pobyt na jednotce intenzivni péce (NICU)

_ Neonatalni obdobi Dlouhodoby outcome

Kardiovaskularni
morbidita

hypertenze

ischemicka choroba srdecni
cévni mozkova piihoda
ateroskleréza

chronicka respiracni insuficience
reaktivni onemocnéni dychacich cest

neurovyvojové poruchy
behavioraIni problémy
poruchy uceni

détskd mozkové obrna
demence

problémy dusevniho zdravi

rdstova retardace
obezita

imunitni dysfunkce
osteoporéza
metabolicky syndrom
renalni problémy
hormonalni problémy
zkracend délka Zivota

EEG - elektroencefalografie; DTI — zobrazeni tenzort difuze; IVH — intraventrikuldrni krvdceni; MRI — magnetickd rezonance; PPHN — perzistujici plicni
hypertenze novorozence; PVL — periventrikuldrni leukomalacie
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SOUHRN

Pfed¢asny odtok plodové vody pred terminem porodu je definovany jako poruseni plodovych obald s odtokem plodové vody
pied nastupem pravidelné délozni ¢innosti pred gestacnim stafim 37+° tydn(. Tato téhotenska patologie je zodpovédna zhruba
za jednu tretinu vsech predcasnych porod(, komplikuje zhruba 2—4 % vsech téhotenstvi a predstavuje jednu z nejvétsich vyzev
likace, management a [é¢bu predcasného odtoku plodové vody pied terminem porodu. Pfehledovy ¢lanek vychazi ze sou¢asného
doporuceného postupu odborné spole¢nosti.

KLICOVA SLOVA
genitalni mykoplazmata, malperfuze, plodova voda, pfedc¢asny porod, zanét

SUMMARY
Preterm prelabor rupture of the membranes

Preterm prelabor rupture of the membranes is defined as rupture of the fetal membranes with leaking of amniotic fluid before the
onset of regular uterine activity prior to gestational age 37*° weeks. This pregnancy pathology is responsible for approximately
one-third of all preterm births, complicates approximately 2—4% of all pregnancies, and represents one of the greatest challenges
of contemporary obstetrics. In this review article, current perspectives on the pathophysiology, intra-amniotic inflammatory com-
plications, management and treatment of preterm prelabor rupture of the membranes are discussed. The review article reflects the

current guideline of the professional society on this complication of pregnancy.

KEYWORDS

amniotic fluid, genital mycoplasma, inflammation, malperfusion, preterm birth
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uvoD

Pred¢asny odtok plodové vody pred terminem
porodu (preterm prelabor rupture of membranes,
PPROM) je definovany jako poruseni plodovych
oball s odtokem plodové vody pred nastupem pra-
videlné délozni ¢innosti pred gesta¢nim stafim 37+°
tydnt [1, 2]. Néktefi autofi viak k potvrzeni diagnozy
PPROM pozaduji nejméné hodinovy odstup (tzv. in-
terval latence) mezi odtokem plodové vody a na-
stupem pravidelné délozni ¢innosti [3, 4]. PPROM je
zodpovédny zhruba za 30-40 % vsech predc¢asnych
porodl a komplikuje celkem 2—4 % v3ech téhotenstvi
[1, 2, 5]. Nejvétsi pocet pfipadli PPROM se vyskytuje
mezi gesta¢nim stafim 34%° a 36 tydnu (tzv. pozdni
PPROM) [6].

Patofyziologie PPROM je jednoznacné multifakto-
ridlni [1, 2]. Za klicové mechanismy spjaté s rozvojem
PPROM jsou povazovany: infekce v choriodecidual-

nim prostoru, intraamnialni infekce, snizeni obsahu
kolagenu v plodovych obalech, lokalizovany defekt
plodovych obald, nadmérné rozpéti plodovych obald,
senescence nebo apoptéza bunék plodovych obald,
materskd vaskularni malperfuze a idiopatické krvaceni
ve druhém trimestru téhotenstvi se subchoridlnim he-
matomem [1, 2, 7-11].

Byla popsana fada rizikovych faktord PPROM jak ze
strany matky, tak ze strany téhotenstvi. Mezi nejcasté;jsi
matefské faktory patfi: PPROM ci sponténni pfedcasny
porod v minulém téhotenstvi, krvaceni v pribéhu té-
hotenstvi, vrozené vyvojové vady délohy, insuficience
délozniho hrdla, anamnéza cervikalni excizni operace
(tzv. konizace) chronicka terapie kortikosteroidy, one-
mocnéni pojivové tkané, podvyziva, koufeni, abuzus
kokainu, nizky socioekonomicky status matky [1, 12,
13]. Ze strany téhotenstvi se jedna zejména o vice-
cetné téhotenstvi, abrupci placenty, polyhydramnion,
subchorialni hematom, pfitomnost bakterii a/nebo
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jejich nukleovych kyselin v plodové vodé, zvyseni hla-
din zanétlivych medidtord v plodové vodé a fetalni
rastova restrikce [7, 14—16].

ZANETLIVE A MIKROBIALNi
INTRAAMNIALNi KOMPLIKACE
U TEHOTENSTVi S PPROM

PPROM je pomérné casto komplikovan pfitomnosti
mikroorganism( a/nebo jejich nukleovych kyselin
v plodové vodé (tzv. mikrobialni invaze do amnialni
dutiny) a/nebo elevaci hladin zanétlivych mediatord
v plodové vodé (tzv. intraamnialni zanét) [6]. Tyto stavy
se vyskytuji zhruba u 30-35 % téhotenstvi kompliko-
vanych PPROM [6]. Prevalence téchto intraamnialnich
komplikaci je nevyssi v nizkych gestacnich tydnech
a klesd s rostoucim gesta¢nim stafim vyskytu PPROM
[6].

Prestoze existuje nékolik cest, jak se mohou bakterie
dostat do plodové vody (hematogenni cesta skrze pla-
centu, retrogradni cestou vejcovodu ¢i iatrogenni pfi
provedeni invazivnich vykon(, nejcastéjsi je ascenze
bakterii z pochvy a/nebo hrdla délozniho. Dominujicimi
mikroorganismy nalézanymi v plodové vodé u PPROM
jsou tzv. genitalni mykoplazmata (Ureaplasma species
a Mycoplasma hominis), zejména vsak Ureaplasma par-
vum [6, 17]. Mikrobidlni invazi do amnidlni dutiny Ize
stanovit pouze analyzou vzorku plodové vody ode-
brané transabdomindlni aminocentézou. K potvrzeni
¢i vylouceni mikrobidlni invaze do amnidlni dutiny je
potifeba kombinace pfistup(, nebot fada bakterii na-
Iézanych v plodové vodé patfi mezi nekultivovatelné
¢i obtizné kultivovatelné bakterie. Je proto nezbytné
pouzit kombinaci nekultivacniho pfistupu (specifické
PCR na genitélni mykoplazmata a/nebo PCR stanoveni
16S rRNA genu s jeho naslednou sekvenaci) a aerobni/
anaerobni kultivace.

Intraamnidlni zanét je charakterizovén zvysenou hla-
dinou inflamatornich mediator( v plodové vodé ¢&i niz-
kou hladinou glukézy v plodové vodé [18]. Produkce
zanétlivych mediatord plodovymi obaly a jejich uvol-
néni do plodové vody, cestou aktivace receptord pro
nebezpecné vzory, je v dusledku pfitomnosti mikro-
organismu v plodové vodé ¢i v choriodecidudlnim pro-
storu nebo pfitomnosti endogennich latek (alarminy)
uvolnénych z plodovych oball a placenty do plodové
vody [18]. Ke stanoveni pfitomnosti ¢i absence intra-
amnidlniho zanétu je nezbytny vzorek plodové vody
odebrany transabdomindini amniocentézou. K odha-
du rizika pfitomnosti ¢i absence intraamniélniho za-
nétu je mozné vyuzit i vzorek plodové vody odebrany
transvagindlné. Klasickymi ukazateli intraamnialniho
zanétu je hladina bilych krvinek, glukézy nebo laktatu
v plodové vodé [19]. Dale je mozné vyuzit hladiny in-
terleukinu (IL) 6, 8 ¢i matrixové metaloproteazy 8 [20,
21]. Nejvice rozsifenym ukazatelem k vysetfeni pfi-

Ces. Slov. Neonatologie 2025/1

PREHLEDOVY CLANEK

tomnosti intraamnidlniho zanétu je stanoveni hladiny
IL-6 v plodové vodé [19]. Diskrimina¢ni hodnota IL-6
v plodové vodé pro identifikaci intraamnialniho zané-
tu, stanovenda pomoci ELISA, je 2600 pg/ml [22]. P¥i vy-
uziti bedside testu na principu imunochromatografie,
kde se vysledek kvantifikuje pomoci snimace Milenia
POCScan, je diskrimina¢ni hodnota 745 pg/ml [23].
P¥i pouziti elektrochemiluminiscen¢niho stanoveni
na analyzatorech Cobas firmy Roche je diskriminacni
hodnota 3000 pg/ml [24].

Na podkladé informace o pfitomnosti nebo chybéni
mikrobiélni invaze do amniélni dutiny a intraamnidlni-
ho zanétu je mozné PPROM zafadit do jedné z nasle-
dujicich skupin: I. intraamnidlni infekce (pfitomnost
obou mikrobialni invaze a intraamnialniho zanétu),
Il. sterilni zanét (pfitomnost pouze intraamnialniho za-
nétu), lll. kolonizace amnidlni dutiny (pfitomnost pouze
mikrobialni invaze), a IV. bez mikroorganism0 a zanétu
v amnialni dutiné.

DIAGNOSTIKA PPROM

Zlatym standardem diagnostiky PPROM, kterym je
rozpoznano vice nez 90 % vsech pfipadd, je anamne-
sticky udaj o odtoku plodové vody, ktery je potvrzen
prikazem odtoku plodové vody z hrdla ¢i pfitomnos-
ti plodové vody v zadni klenbé posevni (tzv. pooling)
pfi vysetieni ve sterilnich zrcadlech [2, 25]. Snizené
mnozstvi ¢i absence plodové vody pf#i ultrazvukovém
vysetieni nedostacuje k potvrzeni PPROM, mUze viak
prispét k podezieni na tuto diagnoézu [2]. Ke stanoveni
PPROM je mozné pouzit nespecifické nebo specifické
testy k prikazu pfitomnosti plodové vody. Bézné po-
uzivana je tzv. Temesvaryho zkouska zalozend na zmé-
né barvy cinidla pfi kontaktu s plodovou vodou, ktera
ma alkalické pH. Tato zkouska ma senzitivitu 90 % a fa-
leSnou pozitivitu 17 % (pfi kontaminaci moci, krvi i
spermatem) [26]. Dale je mozné pouzit testy detekujici
pfitomnost bud'insulin-like growth-binding proteinu 1
(Actim-PROM™ test) ¢i placentarniho alfa-1-mikroglo-
bulinu (Amnisure® test) ve vaginalni tekutiné [1, 27].
Prestoze specifické testy pro detekci PPROM maji velmi
vysokou senzitivitu a specificitu pro detekci PPROM,
je nutné jejich pozitivitu v nékterych ptipadech inter-
pretovat velmi obezietné. Zejména pfi dostatecném
mnozstvi plodové vody pfi ultrazvukovém vysetieni,
absenci klinického prikazu odtoku plodové vody a kr-
véaceni z délohy. K uvolnéni mediatord, které tyto tes-
ty detekuji, do poSevniho nebo cervikalniho prostredi
muze dojit i pfi aktivaci neporusenych plodovych oba-
IG (proto jsou v mirnych modifikacich tyto testy pou-
zivany u pacientek se symptomy predc¢asného porodu
k predikci rizika porodu do 7 dnl od provedeni testu)
[28]. V téchto spornych pfipadech je vhodné se stano-
venim diagn6zy PPROM vyc¢kat az na jasny klinicky pru-
kaz odtoku plodové vody.

19



PREHLEDOVY CLANEK

20

MANAGEMENT TEHOTNYCH ZEN
S PPROM

Pacientky s PPROM lze sledovat a |é¢it za hospitaliza-
ce, ale i ambulantné. Dostupné studie, které srovnavaji
perinatalni a neonatélni vysledky mezi témito rlzny-
mi pristupy k PPROM jsou kontroverzni [29-31]. Re-
centni metaanalyza v3ak ukazuje, ze vyc¢kavaci postup
u PPROM pfi ambulantnim sledovani je spojen s delSim
intervalem latence, vy3sim gesta¢nim stafim pfi poro-
du, nizsi frekvenci skoére dle Apgarové < 7 v 5. minuté,
nizsi frekvenci syndromu dechové tisné u novorozen-
ce a nizsi frekvenci histologické chorioamnionitidy ve
srovnani se sledovanim za hospitalizace [32]. Rozdil
ve frekvenci cisafskych fez(l, matefské a novorozenec-
ké infek¢ni morbidité a mortalité nebyl nalezen mezi
skupinami PPROM fe3enymi ambulantnim sledovanim
a za hospitalizace [32].

V Ceské republice se provadi centralizace t&hoten-
stvi s PPROM. Téhotna Zena s PPROM v gesta¢nim
stafi < 32%° tydnl je referovana (transport in utero)
do perinatologického centra intenzivni péce, umoz-
ni-li to stav téhotné zeny a/nebo plodu [33]. Téhotna
Zena v gesta¢nim stafi 32*° az 36*¢ tydnd je referovana
(transport in utero) do perinatologického centra inter-
mediarni péce, umozni-li to stav téhotné zeny a/nebo
plodu [33]. V soucasné dobé neni dostatek dikaz(
k doporuceni lé¢by a sledovani téhotné zeny s PPROM
v ambulantni zdravotni péci pro obtiznost predikce kli-
nické chorioamnionitidy, hypoxie plodu nebo abrupce
placenty v priibéhu intervalu latence [33].

Pfi vstupnim vy3etfeni téhotné zeny s PPROM ma byt
provedeno ultrazvukové vysetfeni (stanoveni poctu
plodd, vitalita, biometrie, vypocteni odhadované hmot-
nosti plodu/{, lokalizace placent/y a mnozstvi plodové
vody [33]. Poté se zhodnoti stav délozniho hrdla pfi
ultrazvukovém vysetieni vagindlni sondou, event. pfi
vagindlnim vysetieni ve sterilnich zrcadlech a je pro-
veden odbér na vaginorektalni detekci Streptococcus
agalactiae (Group B Streptococcus, GBS) [33]. Palpacni
vaginalni vysetfeni neni rutinni soucasti vstupniho vy-
Setfeni pro zvysené riziko klinické chorioamnionitidy,
neonatdlni infekce a zkraceni intervalu mezi odtokem
plodové vody a porodem [33].

Nésledné se vylouci pfitomnost Zivot ohrozujicich
komplikaci jako jsou: I. klinickd chorioamnionitida (> 2
ndsledujici zndmky): teplota > 37.8 °C, tachykardie té-
hotné Zeny (> 100/minutu), leukocytdza > 15 000/mm?3,
tachykardie plodu (> 160/minutu), citlivost délohy/
hnisavy vytok; Il. hypoxie plodu; a lll. abrupce placen-
ty a zavazné vaginalni krvaceni [33]. P¥i klinické cho-
rioamnionitidé, hypoxii plodu, abrupci placenty nebo
pfitomnosti jinych kontraindikaci k oddéleni porodu
ma byt zvolen aktivni postup vedouci k porodu [33].
V opacném pfipadé ma byt zvolen vyckavaci postup
s pravidelnou monitoraci stavu téhotné zeny a plodu
[33].

V gestacnim staii 34*° az 36*¢ tydnu lze postupovat
individudlné podle konzultace s téhotnou zenou a sou-
¢asného zvazeni rizik a benefitd obou postupt [33].
Pozitivita vaginorektaIniho stéru na GBS neni kontra-
indikaci k vy¢kdvacimu postupu [33]. V obdobi mezi
odtokem plodové vody a porodem ma byt pravidelné
monitorovan stav téhotné Zeny (kombinaci klinickych
a laboratornich parametr(l) a plodu pro riziko klinic-
ké chorioamnionitidy, hypoxie plodu nebo abrupce
placenty [33]. Stanoveni hladiny leukocyt(i a koncen-
trace C-reaktivniho proteinu v krvi téhotné zeny ma
nizkou senzitivitu a specificitu pro predikci jak klinické
chorioamnionitidy, tak subklinickych infekénich a z&-
nétlivych komplikaci (histologicka chorioamnionitida,
intraamnialni zanét) [34]. Dostupna literarni data ne-
podporuji pfinos téchto vysetfeni [35, 36]. Nicméné
z klinické praxe vime, Ze longitudinalni sledovani téch-
to ukazateld ma vypovidajici hodnotu. Nahly a prudky
vzestup hladiny leukocytt v krvi téhotné zeny s PPROM
se soucasnym nastupem délozni aktivity, rozvojem ta-
chykardie (téhotné Zeny i plod), pfi stdle nezvysenych
hodnotach koncentrace C-reaktivniho proteinu casto
predchdzi rozvoji zavazné pozdni intraamnidlni infek-
ce zpUsobené Escherichia coli. Pozvolny vzestup hladin
C-reaktivniho proteinu v krvi téhotné zeny s PPROM je
¢asto spojen s rozvojem pozdni intraamnidlni infekce
zplsobené Ureaplasma species. Na druhou stranu izo-
lované hodnoty hladin leukocytt a koncentraci C-reak-
tivniho proteinu v krvi maji jen omezeny diagnosticky
pfinos v diagnostice klinické chorioamnionitidy a/
nebo subklinickych infekénich a zanétlivych komplika-
ci [35-371.

Pfitomnost fetdlni tachykardie predikuje 20—40 %
pripadl klinické chorioamnionitidy s faleSnou pozitivi-
tou kolem 3 % [38, 39]. V pribéhu intervalu latence je
u téhotnych Zen s PPROM doporucovéno sledovani té-
lesné teploty, srde¢ni frekvence téhotné Zeny a plodu
(auskultace) v intervalu 4—8 hodin [34, 40, 411].

Pfed gesta¢nim stafim 34*° tydnu je u téhotnych Zen
s PPROM, s vyjimkou stavl uvedenych vyse, jednozna¢-
né preferovany vyckavaci postup [2]. Ten je superiorni
aktivnimu postupu (tj. vyvolani porodu ¢i ukonceni
elektivnim cisafskym fezem po dokonceniindukce plic-
ni zralosti), a to zejména ze dvou divodu: I. frekvence
vyskytu intraamnidlni infekce a sterilniho intraamnial-
niho zanétu je zhruba pouze 35 % a Il. frekvence vysky-
tu novorozeneckého umrti, respira¢ni morbidity, intra-
ventrikuldrniho krvaceni a jinych aspekt( kratkodobé
neonatélni morbidity, s vyjimkou ¢asné novorozenecké
sepse, klesa se stoupajicim gestacnim staiim [6, 42].

Problematika managementu PPROM mezi gestac-
nim stafim 34*° a 36*¢ tydnd je stale kontroverzni, pfes-
toze je doporucovan vyckavaci postup [43]. Na jedné
strané stoji riziko rozvoje ¢asné novorozenecké sepse
pfi vyckavacim postupu (cca 2—3 %), na strané druhé ri-
ziko respira¢ni morbidity pfi aktivnim postupu [44, 45].
Prace holandskych autorl ukdzaly, ze aktivni postup
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nesnizuje riziko rozvoje ¢asné novorozenecké sepse
a nezlep3uje perinatélni vysledky u PPROM v gesta¢-
nim stari 34*° az 36* tydn( [44, 46]. Prestoze aktivni
management nezlep3oval kradtkodobé novorozenecké
vysledky, byl spojen s nizdim vyskytem neurologickych
obtizi u déti ve véku 2 let ve srovnani s vyckavacim po-
stupem [47]. Dalsi prace navic ukdzala, ze vyckavaci
postup u PPROM v gestacnim stafi 34 az 36 tydnU
sice ved| ke snizeni frekvence vyskytu respira¢ni morbi-
dity a nutnosti ventila¢ni podpory u novorozenc, byl
viak spojen se zvysenim vyskytu poporodniho krvace-
ni, horecky béhem porodu, nutnosti podani antibiotik
po porodu a s delsim pobytem v nemocnici. Na druhou
stranu byl vy¢kdvaci management spojen také s nizsi
frekvenci cisafskych fez(i [48]. Prevalence ¢asné novo-
rozenecké sepse byla v obou skupinach srovnatelna
[48].

Bez ohledu na gestacni stafi PPROM recentni pra-
ce ukazuji, Ze neonatalni vysledky déti z PPROM jsou
nejlepsi, je-li management PPROM personalizovan na
podkladé informaci o stavu intraamnidlniho prostredi
[49-51]. Intraamnidlni zdnét je spojen s intenzivné;si
fetalni zanétlivou odpovédi a vyssi frekvenci vyskytu
syndromu zanétlivé odpovédi plodu. Pfi vyckdvacim
postupu u téhotnych zen s PPROM komplikovanym in-
traamnialnim zanétem je expozice plodu tomuto hos-
tilnimu intraamnialnimu prostredi delsi, coz vede k vys-
si frekvenci neonatdlni morbidity ve srovnani s témi,
ktefi méli v této situaci aktivni postup [52]. V pripadé
personalizovaného postupu u PPROM je nutné nejpr-
ve ziskat vzorek plodové vody transabdomindlnim ¢i
vagindlnim pfistupem. Vysetieni transabdominélniho
odebraného vzorku plodové vody umozni pIné charak-
terizovat stav intraamnidlniho prostredi [6]. Ve vaginal-
né odebraném vzorku plodové vody je mozné stanovit
hladinu IL-6 a tim stanovit pouze riziko pfitomnosti
intraamnialniho zanétu [53].

KORTIKOSTEROIDY U PPROM

Kura kortikosteroidy se zahajuje po diagnéze PPROM
v gestacnim staii 24 az 33* tydn( [33, 54]. V ojedi-
nélych pripadech kortikosteroidy mohou byt podany
v gestacnim staii 34*° az 34 tydnU [33, 54]. Podava se
betametazon (12 mg intramuskuldrné s opakovanim
stejné davky za 24 hodin) [33]. Alternativné lze podat
dexametazon (12 mg intramuskularné s opakovanim
stejné davky za 24 hodin nebo 6 mg intramuskularné
s opakovanim stejné davky za 12, 24 a 36 hodin) [33,
54]. Podani obou davek kortikosteroidd se nazyva kura
kortikosteroidy [54]. Podéni i pouze jedné davky kor-
tikosteroid( u téhotné Zeny s neodkladnym predcas-
nym porodem m{iZze mit pozitivni efekt na stav a vyvoj
novorozence [54]. Kortikosteroidy mohou byt podany
v gestacnim stari 22*° az 23* tydnd pouze v pfipadé
vysokého rizika porodu do 7 dnd, je-li pldnovana re-

Ces. Slov. Neonatologie 2025/1

PREHLEDOVY CLANEK

suscitacni péce o novorozence [54]. Jedno opakovani
kary kortikosteroidy mize byt podano v gestacnim sta-
fi < 34*° tydn(, pokud predchézejici kira byla dokonce-
na pred vice nez 7 dny a je opét pfitomné vysoké riziko
porodu do 7 dnl [54]. Podani kury kortikosteroidy je
doporuceno bez ohledu na cetnost téhotenstvi [54].
Podani neredukuje pouze riziko vzniku syndromu de-
chové tisné novorozence, ale také riziko intraventriku-
larniho krvéaceni, nekrotizujici enterokolitidy a neona-
tdlniho umrti. Zaroven nezvysuje riziko vzniku infekce
matky ¢i novorozence [55].

ANTIBIOTIKA U PPROM

Antibioticka terapie se podava po stanoveni diagné-
zy PPROM [33]. Pfi absenci zndmek klinické chorioam-
nionitidy je indikovdana kombinace antibiotik zahrnujici
makrolidové antibiotikum (Ureaplasma species je nej-
Castéjsi bakterie nalézana v plodové vodé u téhotnych
zen s PPROM [6]) a antibiotickou profylaxi GBS [33].
Délka lécby je 7-10 dni, nebo do porodu, podle toho
co nastane dfive [33]. Podani antibiotik u PPROM pro-
dluzuje délku intervalu latence, snizuje potfebu poda-
ni surfaktantu nezralému novorozenci, snizuje riziko
vzniku bronchopulmonalni dysplazie, redukuje vyskyt
sonografickych abnormalit na mozku novorozence
pred jeho propusténim, snizuje pocty pozitivnich kulti-
vacnich nalezli v krvi novorozence a také redukuje fre-
kvenci vyskytu histologické chorioamnionitidy [56]. Pfi
pfitomnosti zndmek klinické chorioamnionitidy je indi-
kovéna kombinace antibiotik zahrnujici Sirokospektré
antibiotikum [33]. PFi znalosti mikrobiologickych vy-
sledkl z plodové vody, hemokultury, stéru z placenty
nebo ocistkl ma byt l1é¢ba empirickd zménéna na ci-
lenou podle kultiva¢niho nalezu a citlivosti [33]. Anti-
bioticka profylaxe GBS je indikovana pfi za¢atku prvni
doby porodni (po nastupu pravidelné délozni ¢innosti)
u téhotné Zeny s PPROM s anamnézou porodu ditéte
s diagnostikovanou infekci zptisobenou GBS v novoro-
zeneckém obdobi a/nebo zachycenou pfitomnosti GBS
v moci v soucasném téhotenstvi a/nebo pozitivnim vy-
sledkem vaginorektalni detekce GBS a/nebo nedostup-
nym vysledkem vaginorektaIni detekce GBS [33].

TOKOLYZA U PPROM

Rutinni podani tokolytické 1é¢by neni doporuceno
[33], nebot nevede k signifikantnimu prodlouzeni té-
hotenstvi a nesnizuje neonatélni mortalitu a morbiditu
[57-60]. Profylaktické podani tokolytické terapie ne-
prodluzuje délku intervalu latence, alespon na 10 dn
[61, 62]. Tokolytickd |é¢ba se podava v gestacnim sta-
fi < 34 tydnu pfi nastupu pravidelné délozni ¢innos-
ti pfed dokoncenim kury kortikosteroidy pfi absenci
klinické chorioamnionitidy, hypoxie plodu, abrupce
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placenty nebo jinych kontraindikaci k oddaleni poro-
du [33]. Tokolyticka terapie by neméla trvat > 48 hodin
[33]. Tokolytickym Ié¢ivym pfipravkem prvni volby je
nifedipin nebo atosiban [33]. Vybér a davkovani toko-
lytického lécivého pfipravku maze byt podle zvyklosti
pracovisté, ale neméla by byt podéna betamimetika
(netyka se akutni/parcidlni tokolyzy v pribéhu porodu)
[33]. Tokolytické lécivé pfipravky by se nemély kombi-
novat [33].

MAGNEZIUM SULFAT U PPROM

Magnézium sulfat se podava intraven6zné v gestac-
nim stafi < 32%° tydnq, je-li vysoké riziko porodu do
24 hodin a/nebo selhani tokolytické lécby [33]. Ne-
dojde-li k porodu do 24 hodin je aplikace ukoncena
a v soucasném téhotenstvi se jiz neopakuje [33]. Pri
intravenéznim podani Mg sulfatu by téhotna Zena
méla byt monitorovédna pro mozné klinické znadmky
predavkovani (krevni tlak, srdecni frekvence, frekvence
dychani a hluboké slachové reflexy) v intervalu & 4 ho-
diny [33]. Intravendzni podani Mg sulfatu snizuje riziko
détské mozkové obrny, umrti nebo détské mozkové
obrny u déti do 2 let korigovaného véku a snizuje riziko
zavazného intraventrikularniho krvaceni u déti [63].

VEDENIi PORODU U PACIENTEK S PPROM

Zplsob vedeni porodu zavisi na gestacnim stafi, po-
loze plodu/d, stavu téhotné zeny s PPROM a plodu/
[33]. Obecné Ize konstatovat, je-li plod v poloze podél-
né hlavi¢kou a nejsou-li pfitomné jiné porodnické kon-
traindikace ke spontannimu vedeni porodu, je mozno
vést porod spontanné bez ohledu na gestacni stari [64].
Pfi poloze plodu koncem panevnim je od dokoncené-
ho 28. tydne téhotenstvi preferovédn porod cisafskym
fezem, nebot je spojen s nizsi neonatélni morbiditou
a mortalitou [64].

STEH NA DELOZNIM HRDLE A PPROM

Je-li pfitomen steh na déloznim hrdle (vaginal-
ni cerklaz), mél by byt odstranén [33]. Chybi dlkazy
o tom, Zze ponechani stehu na déloznim hrdle u PPROM
je spojeno se zlepsenim porodnickych nebo novoroze-
neckych vysledkud [65]. Ponechani stehu na déloznim
hrdle vice nez 24 hodin po PPROM prodlouzi téhoten-
stvi vice nez o 48 hodin. Na druhou stranu zvysi riziko
rozvoje klinické chorioamnionitidy a umrti novoro-
zence na ¢asnou novorozeneckou sepsi [66]. Galyean
a kol. nenasel rozdil mezi skupinami zen s ponechanym
a odstranénym stehem na déloznim hrdle u téhotnych
Zen PPROM v délce intervalu latence, vyskytu infekci
a v neonatdlnich vysledcich. Nicméné pokud byl steh

neodkladné odstranén po odtoku plodové vody, byl
zde trend ke snizeni infek¢ni morbidity [67].

PREVENCE A PREDIKCE PPROM

PPROM stéle predstavuje komplikaci téhotenstvi,
kterd neni prediktabilni a preventabilni. Nicméné vy-
sledky z ex vivo studii provedenych na plodovych
obalech naznacuji, Ze progesteron ¢i 17-alfa-hydroxy-
progesteron kaproat mohou pusobit preventivné pro-
ti zeslabeni plodovych obald a naslednému poruseni
jejich kontinuity [68].

PPROM A DALSI GRAVIDITA

PPROM je spjat se zvysenim rizika rozvoje kompli-
kaci v nasledném jednocetném téhotenstvi (opako-
vani PPROM, preeklampsie, téhotenstvim indukovana
hypertenze, operaéni vaginalni porod, cisafsky fez, nut-
nost pfijmu novorozence na novorozeneckou jednotku
intenzivni péce) [69].
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Intrapartalni hypoxie plodu, aktualni pohled na
hodnoceni stavu plodu za porodu

Hruban L."%3,Kostka L."?, Jouzova A."?, Mikulenkova Z."2

'Gynekologicko-porodnicka klinika, Fakultni nemocnice Brno, Brno
2L ékarska fakulta, Masarykova univerzita, Brno
3Ustav zdravotnich véd, LékaFska fakulta, Masarykova univerzita, Brno

SOUHRN

V souvislosti se zavedenim nové klasifikace hodnoceni intrapartalni kardiotokografie v roce 2015, ktera daleko vice reflektuje prirozeny
rozvoj patofyziologickych zmén v organismu plodu v priibéhu rozvijejici se hypoxie, byl zdGraznén vyznam spravné identifikace pficiny
zmén, které jsou na kardiotokografickém zaznamu hodnoceny. Pouhy popis zmén na kardiotokografické kfivce bez zohlednéni sirSich sou-
vislosti nevede k oc¢ekdvanému vysledku, tedy identifikaci plodd, které budou profitovat z pfipadné intervence. Pri¢inou poskozeni plodu

(prepartalni inzult), které mohou vést k vyznamné horsimu vysledku porodu, nez bychom na zékladé dostupnych informaci ocekavali.

KLIiCOVA SLOVA
hypoxie plodu, metabolicka acidéza, kardiotokografie

SUMMARY
Intrapartum fetal hypoxia, the current state of intrapartum fetal well-being assessment

The revised classification of intrapartum cardiotocography assessment, introduced in 2015, represents a significant advancement
in accurately determining the underlying causes of changes observed in cardiotocography recordings. A purely descriptive anal-
ysis of cardiotocography patterns, without consideration of the broader clinical context, does not achieve the intended objective.
Namely, the identification of fetuses that could benefit from timely intervention. Fetal compromise is not always solely attributable
to intrapartum hypoxia; non-hypoxic etiologies and pre-existing fetal pathology (prepartal insult) must also be taken into account,

as they may result in significantly worse perinatal outcomes than anticipated based on available clinical data.

KEYWORDS
fetal hypoxia, metabolic acidosis, cardiotocography
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HODNOCENI STAVU PLODU POMOCI
KARDIOTOKOGRAFIE NA ZAKLADE
ZNALOSTI PATOFYZIOLOGICKYCH
MECHANISMU

V souvislosti se zavedenim nové klasifikace hodnoce-
ni intrapartdlni kardiotokografie (CTG) v roce 2015, ktera
daleko vice reflektuje pfirozeny rozvoj patofyziologickych
zmén v organismu plodu v priibéhu rozvijejici se hypoxie,
byl zdlraznén vyznam spravné identifikace pficiny zmén,
které jsou na kardiotokografickém zéznamu hodnoceny
[1]. Daleko vice nez na vlastni popis kardiotokografické
kfivky by nase pozornost méla byt zaméfena na hod-
noceni stavu plodu, tedy cilené vyhledavani znamek
dostate¢né kompenzace, znamek aktivace obrannych
mechanismu a ptipadné znamek postupné dekompen-
zace plodu. Snahou nové klasifikace hodnoceni CTG je
zcela zamérné omezit moznost hodnoceni CTG zéznamu
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pouze na dvé kategorie, tj. fyziologie a patologie. Pre-
chodna kategorie, oznacovana jako suspektni CTG zé-
znam, vyjadfuje zpravidla vice nejistotu hodnotitele nez
redlny stav plodu. Interpretace jevli a zmén na kardio-
tokografickém zdznamu by se na prvnim misté méla
soustredit na vylouceni zndmek chronické hypoxie plodu
a znamek jiz probéhlého, nejcastéji hypoxického, inzultu,
jejichz identifikace zasadné méni dalsi postup. Déle se pak
hodnoceni zaméfuje na aktivaci kompenzacnich a obran-
nych mechanism( plodu v souvislosti s porodni zatézi
a pfipadnym rozvojem intrapartalni hypoxie [2].

OBRANNE MECHANISMY PLODU

Vzestup hladiny CO, a pokles saturace kysliku v krvi
plodu vede k rozvoji stresu, na ktery plod reaguje ak-
tivaci kaskady obrannych mechanism. Mezi zékladni
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reakce patfi aktivace stresovych hormon( adrenalinu
a noradrenalinu z nadledvin a pfima aktivace auto-
nomniho nervového systému prostfednictvim che-
moreceptor(l a baroreceptor(, umisténych predevsim
v cévni sténé aortalniho oblouku, karotid a prodlou-
Zené miSe. Autonomni nervovy systém ovliviuje ces-
tou sympatiku a parasympatiku tonus perifernich céy,
srdecni ¢innost a spole¢né se stresovymi hormony
také nékteré metabolické déje (aktivace glykogenoly-
zy). Vysledkem je ovlivnéni srde¢ni frekvence plodu,
redistribuce krevniho zasobeni ve prospéch Zivotné
dllezitych orgdna (mozek, srdce, nadledviny), aktivace
anaerobniho metabolismu s vyuzitim zasobnich forem
energie (glykogen), posun disocia¢ni kfivky hemoglo-
binu, omezeni pohyb( plodu a fada dalSich zmén [3].

Vzestup srde¢ni frekvence plodu predstavuje jediny,
avsak velmi ucinny zpusob, jak zvysit placentarni per-
fuzi, a tak se zbavit pfebytku odpadniho CO,.Soucasné
vede tachykardie ke zrychleni dodavky O, do cilovych
tkani plodU. V ptipadé rozvoje poruchy vymény krev-
nich plynd béhem porodu se tento adapta¢ni mechani-
smus projevuje velmi rychle a vzestup bazalni frekven-
ce plodu patfi mezi prvni zmény, které mizeme na CTG
zdznamu pozorovat.

Anaerobni metabolismus je pro plod energeticky
nevyhodny (nizkd produkce ATP). Vede k rychlému vy-
Cerpdni rezerv, navic je spojen s nezadouci produkci
laktatu a vodikovych iontd (H*). Redistribuce krevni-
ho zasobeni se neprojevuje pouze na periferni Urovni
(omezené prokrveni stieva, ledvin, jater, svald a kize),
ale pfi dalsi progresi stavu také v ramci CNS.

V piipadé postupné progrese hypoxie jsou typicky
preferovany centrdlni a bazalni ¢asti mozku zajistujici
zakladni zZivotné dulezité funkce (respira¢ni centrum,
vazomotorické centrum). Perfuze mozkové kary je
naopak omezovana. V pfipadé nahlé, rychle progre-
dujici, akutni hypoxie se tato hierarchie uplatniuje
pouze v omezeném rozsahu a hypoxicky inzult mdze
vést k nevratnému poskozeni centralnich ¢asti mozku.
Rychlost a intenzita rozvoje hypoxie ovliviiuje moz-
nosti plodu aktivovat obranné mechanismy. Charakter
a rozsah zmén v CNS se tedy maze vyznamné liit na
zakladé typu a intenzity hypoxického inzultu [3].

PIné vyuziti obrannych mechanisma je mozné, pokud
je plod v dobré kondici a pfi zachovani dostate¢nych re-
zerv. V piipadé chronické placentarni nedostate¢nosti,
ktera se rozviji jiz pred porodem, mohou byt adaptac-
ni mechanismy plodu oslabeny v dusledku vycerpani
téchto rezerv. Takové plody maji vyrazné omezenou
moznost obrany a porodni stres mize vést k rychlé de-
kompenzaci a nevratnému neurologickému poskozeni,
pfipadné az umrti plodu [4-7]. Vedle nadmérné délozni
¢innosti a insuficience placenty existuje celd fada dal-
sich pficin hypoxie plodu, které mohou béhem porodu
sehrat svoji roli. Patfi sem nahld hypotenze matky po
podani epidurdlni nebo spinalni analgezie, respiracni
insuficience matky, nadmérna materska krevni ztrata,

embolie, pupecnikové komplikace, pred¢asné odlou-
Ceni placenty, intrauterinni infekce, krvaceni z vcest-
nych cév, ruptura délohy, fetomaternalni transfuze, vro-
zené vyvojové vady plodu a dalsi[1]. Velmi nebezpecné
a pro plod zatézujici jsou vzéjemné kombinace rliznych
pficin, kdy maze dochazet k synergickému efektu né-
kolika souc¢asné pusobicich inzultl. Typickym pfikla-
dem je rozvoj hypoxie plodu pfi soucasné probihajici
intrauterinni infekci, kdy plsobeni zanétlivych media-
tor(l déale zesiluje nepfiznivé plsobeni hypoxie [8, 9].
Obdobné horecka matky za porodu vyznamné zvysuje
metabolické naroky plodu a tim muze vést k dalSimu
vycerpavani rezerv plodu.

RESPIRACNI A METABOLICKA ACIDOZA

K respiracni acidéze dochazi pfi nakupeni CO, ve fe-
talni krvi a tkanich, nej¢astéji v souvislosti s kompresi
pupecniku a nemoznosti dostatecného ocisténi fetalni
krve od odpadnich produktd metabolismu plodu. Stav
je rychle reverzibilni a nevede k ohrozeni plodu. Po po-
rodu dochazi k rychlé adaptaci plodu, ktery se nakupe-
ného CO, zbavuje béhem nékolika nadechl a vydechd.
Pfi stanoveni acidobazické rovnovahy a krevnich plyn(
ve fetdlni krvi je charakteristicky mirny pokles pH pro-
vazeny vyznamnou elevaci hodnoty pCO.,. Pfi pfetrva-
vajicim poklesu saturace kysliku se rozviji metabolicka
acidéza charakterizovana aktivaci anaerobniho meta-
bolismu s produkci laktatu a vodikovych iont(, které,
pokud nejsou dostatecné neutralizovany, jsou pfimo
zodpovédné za poskozeni bunécnych struktur plodu.
K neutralizaci vodikovych iontd jsou vyuzivany tzv.
pufrovaci systémy, z nichz k nejvyznamnéjsim patfi
bikarbonaty, hemoglobin a krevni proteiny. Na rozdil
od CO, se pFebytecnych H* iont( organismus plodu
zbavuje velmi obtizné, a proto poporodni adaptace pfi
metabolické acidoze trva podstatné déle nez v pripadé
respiracni acidézy. Pfi stanoveni acidobazické rovnova-
hy ve fetdIni krvi dominuje nizka hodnota pH, ktera je
provazena vyraznym deficitem bikarbonatovych bazi
(base deficit, BD; base excess, BE) v dlsledku jejich kon-
zumpce [4].

Diagnostika metabolické acidézy, ktera nés v souvis-
losti s porodem predevsim zajim4, je v soucasné dobé
stale zalozena vyhradné na stanoveni acidobazické rov-
novahy a krevnich plynl ve fetalni krvi bezprostiedné
po porodu plodu. Zakladnimi veli¢cinami stanovenymi
z arterialni krve plodu zGstava pH, deficit bazi v extra-
celularni tekutiné nebo krvi (BD, BE), pfipadné hladina
laktatu. Zavazna metabolickd acidéza je definovana
jako pH pod 7,00 a deficit bazi v extracelularni tekutiné
(BD) vice jak 12 mmol/l. Nicméné jiz hodnota pH pod
7,05 a BD nad 10 mmol/l mGze byt dle souc¢asnych po-
znatku spojena s nepfiznivym vysledkem (poskozenim
plodu). Koncentrace laktatu v arteridIni krvi plodu by
neméla prevysit 10 mmol/l, kdy prahova hodnota se
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muze lisit dle typu pfistroje. Pokud chceme vyloucit za-
ménu arterialni a vendzni krve pfi odbéru vzorku z pu-
pecniku, méli bychom provést oba odbéry a nasledné
vysledky porovnat. Hodnota pH ve vendzni krvi by
méla byt vzdy vyssi.V pfipadé prolongované komprese
pupecniku s vyraznym omezenim pratokl v pupecni-
kovych cévach se hodnoty pH arteridlni a vendzni krve
mohou dramaticky lisit [1].

Dalsi nepfiznivé faktory

Velmi dilezité je zahrnuti dalsich faktor(, které mo-
hou vyznamné ovlivnit stav novorozence. Priikaz me-
tabolické acidézy po porodu nemusi nutné znamenat,
Ze za nepfiznivy stav novorozence je zodpovédnd
pouze intrapartalné probéhla hypoxie. Je tieba vzit
v Uvahu dalsi vyznamné okolnosti, jako je prematuri-
ta, infekce, porodni trauma, aspirace mekonia, vrozené
vady plodu, metabolické vady, prepartalné vzniklé ne-
vratné hypoxické poskozeni, poporodni hypoxie novo-
rozence a dalsi. Obdobné na zékladé absence znamek
metabolické acidézy bezprostiedné po porodu plo-
du nelze vyloucit pfipadny hypoxicky inzult kdykoliv
béhem gravidity nebo na zac¢atku porodu. Poporodni
hodnoty acidobazické rovnovadhy mohou byt v nor-
malnim rozmezi, ale stav novorozence nebude namé-
fenym fyziologickym hodnotdm odpovidat. V takovém
pfipadé hovoiime o probéhlém prepartalnim hypoxic-
kém inzultu, ktery mlze mit v nékterych pfipadech
i fatalni nasledky [1].

Ve vztahu k vlastnimu mechanismu poskozeni plodu
je nutné uvést, Ze na zvifecich modelech koreluje se z&-
vaznosti nasledné encefalopatie vyznamné Iépe trvani
a mira navozené hypotenze u plodu nez samotny stu-
per metabolické acidozy [10, 11]. Toto zjisténi potvrzuji
i klinické zkusenosti, kdy nizka hodnota pH z pupecni-
kové arterie predstavuje pouze rizikovy faktor pro moz-
ny rozvoj neurologického poskozeni u novorozence.
Rozhodné nelze pouze na zdkladé hodnot acidobazic-
ké rovnovahy predikovat zdvaznost poskozeni novoro-
zence [3].V soucasné dobé viak neni k dispozici meto-
da, kterd by umoznovala méreni systémového krevniho
tlaku plodu v priibéhu téhotenstvi ¢i za porodu.

NASLEDKY INTRAPARTALNI HYPOXIE

Hypoxie plodu ma uzky vztah ke dvéma zakladnim
postnatdlnim diagnézédm, které se mohou vyskytovat
u novorozence, respektive ditéte v pfic¢inné souvislosti
s potvrzenou intrapartalni metabolickou acidézou plo-
du. Jedna se o hypoxicko-ischemickou encefalopatii
(HIE) a détskou mozkovou obrnu (DMO).

V pfipadé HIE se jedna o ¢asnou neurologickou dys-
funkci, kterd se projevuje béhem prvnich 48 hodin,
bezprostfedné po porodu. Pokud ma byt za jeji prici-
nu oznacena intrapartalni hypoxie, je nezbytnou pod-
minkou k potvrzeni diagnézy kromé klinického obrazu
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(napfiklad poruchy svalového tonu, kiece ¢i koma) také
prikaz metabolické acidézy (pH, BE). Pokud metabolic-
ka acidéza prokazéana neni, je tfeba hledat jinou pfi¢inu
neonatélni encefalopatie, kterda nemd plvod v intra-
partalni hypoxii plodu [1].

Na rozdil od HIE se v pfipadé DMO spastického nebo
dyskinetického typu jednd o pozdni neurologicky na-
sledek poskozeni CNS, ktery je zpravidla potvrzen mezi
1. az 4. rokem Zivota ditéte. PfestoZe je tato nepfizni-
vé diagndza nejcastéji vztahovana k poskozeni plodu
v souvislosti s hypoxii béhem porodu, je prokazano, ze
ve vyspélych zemich predstavuje DMO z dlivodu intra-
partélné probéhlé hypoxie plodu pouze 10-20 % viech
pfipadu [1]. Ostatni pfipady DMO jsou zpUsobeny jiny-
mi faktory (infekce, vrozena onemocnéni, metabolické
vady, poruchy koagulace, prepartaIni hypoxické inzul-
ty, postnatélni epizody hypoxie, porodni trauma, pre-
maturita a dalsi). Aby mohla byt intrapartalni hypoxie
plodu oznacena za hlavni pfi¢cinu DMO, je nutny prikaz
metabolické acidézy bezprostiedné po porodu (nizké
pH, BE), nizké Apgar skore, HIE 2. nebo 3. stupné. Cel-
kovy vyskyt DMO ve vyspélych zemich se dlouhodobé
pohybuje na stalé urovni okolo 2 %o [1, 12-14].

ROZVOJ HYPOXIE A PROJEVY
OBRANNYCH MECHANISMU PLODU
NA CTG ZAZNAMU

Pfi hodnoceni stavu plodu béhem porodu je tre-
ba vzit v ivahu celou fadu klinickych okolnosti, které
mohou vyznamné ovliviiovat individudIni rezervy plo-
du a modifikovat reakce na porodni stres. Vedle stafi
gravidity je tfeba patrat po matefskych faktorech (in-
fekce, horecka, hypovolemie, dehydratace, diabetes
mellitus, preeklampsie, respiracni insuficience, asthma,
anemie, jizva na déloze), déle po faktorech ze strany
plodu (rlstova restrikce, odtok plodové vody, znamky
intraamnidlni infekce, zkalend plodova voda, arytmie,
srde¢ni vady) a zhodnotit mozny vliv poddvané medi-
kace (opioidy, beta-mimetika, kortikoidy), pfipadné na-
vykovych latek. V neposledni fadé je nutné vzit v Uva-
hu rychlost progrese porodu a charakter kontrakéni
¢innosti [1].

Srde¢ni frekvence plodu je regulovana jeho auto-
nomnim nervovym systémem. Projevem okamzité
kompetice mezi vlivem sympatiku a parasympatiku na
CTG je variabilita srde¢ni frekvence plodu. Zachovana
variabilita, kterd se pohybuje v definovaném rozmezi
(fyziologicky v rozsahu 5-25 uderl za minutu), je vyra-
zem dobré oxygenace mozkovych center autonomni-
ho nervového systému. Neustald zména srde¢ni frek-
vence je reakci na veskeré vlivy, které na plod pUsobi,
a zajistuje plodu schopnost reagovat a pfizpUsobit se
okolnimu prostiedi [1].

BazalIni frekvence plodu je vysledkem dlouhodobé-
ho nastaveni vzdjemného poméru mezi sympatikem
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a parasympatikem a za fyziologickych okolnosti zUsta-
vd stabilni. Vzhledem k nerovnomérnému vyzravéni
mozkovych center autonomniho nervového systému
Ize s narGstajicim gesta¢nim stafim plodu zazname-
nat postupny pokles bazélni frekvence, ktery souvisi
se silicim vlivem parasympatiku. U terminového plodu
se tedy bézné vyskytuji hodnoty bazalni frekvence na
spodni hranici normy, na rozdil od plodi ve 2. a na za-
¢atku 3. trimestru. Naopak hodnoty bazalni frekvence
na horni hranici normy u terminového plodu by nikdy
nemély uniknout pozornosti, protoze mohou odrazet
aktivaci obrannych mechanism@ plodu v souvislosti
s celou fadou méné, ¢i vice zavaznych situaci [3].

Zachovana variabilita a stabilni bazalni srde¢ni fre-
kvence predstavuji zakladni parametry odrazejici stav
plodu. Dokud se porusena oxygenace, potazmo meta-
bolicka acid6za, nerozsifi na Uroven centrélnich organ(
(mozkova centra autonomniho nervového systému),
zUstavaji tyto dva parametry stabilni. Pfi zachované
variabilité a stabilni bazalni frekvenci je tedy krajné ne-
pravdépodobné, ze hypoxie/metabolicka acidéza do-
sahla urovné, ktera by mohla plod ohrozit [1, 3].

K dtlumu mozkovych center vsak mize dochézet
i z jinych, nehypoxickych pficin (Iéky ovliviujici funkci
CNS, opiaty, parasympatomimetika, infekce, intoxikace,
metabolické zmény). Variabilita srdecni frekvence plo-
du fyziologicky kolisa i v rdmci stfidani aktivni a klidové
faze plodu. Jedna se o tzv. fyziologickou cyklicitu.

Hodnoceni pfitomnosti ¢i absence cyklicity na kar-
diotografickém zdznamu umoznuje posouzeni dosta-
tecnych rezerv plodu. Absenci cyklicity je nutné hod-
notit jako abnormalni nalez, ktery se muze vyskytovat
v situaci chronické hypoxie, jiz probéhlého prepar-
talniho inzultu, pfipadné Gtlumu CNS plodu z jinych
pricin [2].

Dle soucasnych poznatkld je obdobny vyznam jako
omezené variabilité prikladan také nadmérné zvysené
variabilité (dfive oznacované jako saltatorni pdsmo os-
cilace). Tento jev je spojovan s nestabilitou autonomni-
ho nervového systému v pfipadech rychlého nastu-
pu hypoxie a je opakované poukazovano na asociaci
s pozdéjsim vyskytem DMO u déti [15, 16].

Dostatecna oxygenace somatického nervového sys-
tému se projevuje pfitomnosti volni pohybové aktivity
plodu. Projevem této pohybové aktivity jsou akcelerace
patrné na CTG zdznamu. V pfipadé rozvoje vyznamné
hypoxie plodu dojde v rdmci adaptace a Uspory ener-
gie k redukci nadbyte¢nych pohybU a tim i k vymizeni
akceleraci [1, 3].

Béhem déloznich kontrakci mize dochazet ke kom-
presi hlavicky plodu s podrazdénim tvrdé pleny mozko-
vé, kterd je bohaté inervovana prostfednictvim nervus
vagus (parasympaticky nervovy systém). Vysledkem
je okamzity pokles srdec¢ni frekvence plodu, ktery se
upravi soucasné s ustupem komprese. Na CTG mlizeme
zaznamenat mélké, tzv. ¢asné decelerace se zachova-
nou variabilitou, které dle sou¢asnych poznatk nemaji

zadny vztah k rozvoji hypoxie plodu a nejsou fazeny
mezi patologické jevy na CTG [1].

Na pokles saturace kyslikem a nahromadéni odpad-
nich produktt (CO,) reaguiji chemoreceptory, umisté-
né v cévni sténé plodu, napfiklad v aortalnim oblouku
a karotidach. Vysledkem jsou pozdni decelerace, které
jsou charakteristické pozvolnym poklesem srde¢ni fre-
kvence s ¢asovym zpozdénim po zacatku kontrakce.
Zpravidla je pfitomna omezena variabilita a pozvolny
navrat k normé, ktery odrazi postupnou upravu kysli-
kové saturace a odstranéni odpadnich produktd. Rych-
lost navratu srdecni frekvence zpét na plvodni Uroven
bazalni frekvence odrazi stupen dekompenzace plo-
du. Pozdni decelerace vedou vyraznym zpomalenim
srdecni ¢innosti k pfechodnému snizeni spotfeby kys-
liku a energie v srde¢nim svalu. Pro srdecni sval tedy
predstavuji Usporu [3].

V pripadé pretrvavajici nebo progredujici poruchy
vymény plynt dochazi v rdmci obranné stresové reakce
plodu k uvolnéni katecholamin( (adrenalin, noradre-
nalin) z nadledvin. Projevem je postupny vzestup sr-
decni frekvence plodu, pfipadné az rozvoj tachykardie.

Baroreceptory (umisténé obdobné jako chemore-
ceptory v cévni sténé) reaguji velmi rychle na zmény
krevniho tlaku v cévnim fecisti plodu a prostrednictvim
sympatiku a parasympatiku upravuji srdecni cinnost
tak, aby zabranily extrémnim vykyvim krevniho tlaku
a tim poskozeni kardiovaskuldrniho systému (barotrau-
ma). K vykyvam krevniho tlaku dochazi u plodu v sou-
vislosti s kompresi pupecniku a omezenim pritoku krve
béhem délozni kontrakce. V pribéhu kontrakce docha-
zi nejdrive k omezeni pritoku krve v pupecnikové véné
a pfi silngjsi kompresi soucasné s vrcholem kontrakce
i v pupecnikové arterii. DUsledkem je nejprve okamzity
pokles tlaku krve proudici od placenty smérem k srdci
plodu (pupecnikova véna) s naslednym omezenim toku
krve z arteridlniho recisté plodu smérem k placenté (pu-
pecnikové arterie). Vysledkem jsou variabilni decelerace
na CTG zadznamu, které samy o sobé nejsou povazovany
za vyraz hypoxie plodu. Jedna se o dlsledek obranné-
ho mechanismu kompenzujiciho vykyvy krevniho tlaku
v cévnim fecisti plodu. Pokud vsak bude stoupat frek-
vence variabilnich deceleraci a soucasné bude docha-
zet k postupnému zkracovani mezidecelera¢niho ob-
dobi nutného k zachovani normalni oxygenace, dojde
k vyznamnému omezeni schopnosti plodu stran dosta-
tecné vymény krevnich plynl a vysledkem bude rozvoj
hypoxie plodu (model subakutni hypoxie, viz dale).

V klinické praxi predstavuji variabilni decelerace
na CTG zdznamu nejcastéjsi typ deceleraci (pfiblizné
80 % viech deceleraci). Casto se véak mohou variabilni
a pozdni decelerace v rliznych pomérech kombinovat,
kdy se obraz typickych (nekomplikovanych) variabil-
nich deceleraci postupné méni na atypické (kompliko-
vané) variabilni decelerace, se stale vice patrnym vli-
vem reakce chemoreceptor( v souvislosti s rozvijejici
se hypoxii. Tato zména by méla byt vcas rozeznana.
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TYPY INTRAPARTALNI HYPOXIE PLODU

Na zakladé rychlosti rozvoje, intenzity a délky trvani
hypoxického inzultu béhem porodu Ize modelové roz-
lisit nékolik typU intrapartalni hypoxie plodu. Dle typu
hypoxie by mél byt zvolen optimalni postup pfi feseni
nastalé situace [17].

Akutni hypoxie

Jedna se o nahly pokles srde¢ni frekvence plodu (pod
80 uder/min nebo o vice jak 60 uderd/min), ktery pre-
chazi do prolongované decelerace (trvani > 3 minuty).
V pfipadé trvani > 10 minut se jednd o bradykardii [1].
Tyto stavy vyzaduji rychlou intervenci. Na prvnim mis-
té je potieba vyloutit nejzavaznéjsi patologie, tzv. po-
rodnické katastrofy (abrupce placenty, ruptura délohy,
prolaps pupecniku), kdy narGstajici ¢asova prodleva
pouze zvysuje riziko rozvoje nevratnych hypoxickych
zmén u plodu. Jedinym fedenim je okamzité ukon¢eni
porodu (nejrychlejsim a nejbezpecnéjsim zplisobem).

V pfipadé vylouceni porodnickych katastrof je nut-
né se zaméfit na iatrogenni pficiny akutni hypoxie
(délozni hyperstimulace pfi podavani oxytocinu nebo
prostaglandin(, hypotenze matky nej¢astéji v souvis-
losti s podanim epidurdini analgezie). Délozni hyper-
stimulace je feSena okamzitym prerusenim poddavani
oxytocinu, aplikaci tokolytik a polohovanim pacient-
ky, nejlépe na levy bok (intrauterinni resuscitace plo-
du). Pfi zachytu hypotenze rodi¢ky vede ke kompen-
zaci aplikace intravenéznich roztokd. Pretrvavaji-li
zndmky akutni hypoxie, je mozné odhadnout rychlost
poklesu hodnoty pH v arteridlni krvi plodu o pfiblizné
0,01/min [17].

Pfi zachytu akutni hypoxie plodu je doporuceno po-
stupovat krok za krokem podle pfedem vypracované-
ho algoritmu, ¢imz dochazi k omezeni ¢asovych ztrat
a nadbytec¢nych ukont. Mezi takové postupy patfi,pra-
vidlo 3-6-9-12-15" [17]. Pokud nedojde k upravé CTG
zdznamu do 3. minuty, je mezi 3. a 6. minutou rodicka
vysetiena a jsou vyhodnoceny mozné pfi¢iny pretrva-
vajici akutni hypoxie (porodnické katastrofy, iatrogenni
pfic¢iny, nadmérna délozni ¢innost). Po vylouceni nejza-
vaznéjsich diagndz, které vyzaduji okamzité ukonceni
gravidity, jsou vyuzity veskeré moznosti intrauterinni
resuscitace plodu (zastaveni infuze s oxytocinem, to-
kolyza, polohovani), pfipadné je korigovana hypoten-
ze rodic¢ky. Castou pfi¢inou je v téchto pfipadech pro-
longovana komprese pupecniku. Pokud pies uvedena
opatreni stale nedochazi k Upravé a nejsou splnény
podminky pro vaginalni extrakéni operaci, pak je mezi
6. a 9. minutou svolan operac¢ni tym (anesteziolog, in-
strumentarka, neonatolog) a rodi¢ka je transportova-
na na operacni sal. Do 12. minuty probihaji pfipravy
k akutnimu cisafskému fezu tak, aby do 15. minuty bylo
mozné plod vybavit.

Pokud jsou vylouceny tfi vySe zminéné nejzavaznéj-
$i porodnické diagndzy, pak Ize s vysokou pravdépo-
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dobnosti ocekavat postupnou uUpravu prolongované
decelerace po zahdjeni intrauterinni resuscitace plodu.
Podminkou bezpec¢né aplikace ,pravidla 3-6-9-12-15"
je predchdzejici fyziologicky CTG zdznam, zachovana
variabilita alespor béhem prvnich 3 minut probihajici
decelerace a zachovana srde¢ni frekvence nad 60 tde-
rd/min. Pokud tyto podminky nejsou splnény, je namis-
té neprodlené ukonceni porodu [2, 5, 17].

Subakutni hypoxie

Subakutni hypoxie se rozviji v rozmezi nékolika de-
sitek minut. Decelerace se stavaji stale hlubsi a $irsi,
zkracuje se mezidecelera¢ni obdobi, kdy plod setrvava
v pasmu své normalni bazélni frekvence, a naopak se
prodluzuje decelera¢ni obdobi. Tento pomér Ize vyja-
drit tzv. stresovym indexem (¢as mimo deceleraci/¢as
béhem decelerace). Dochazi tak postupné k vyznam-
nému omezeni ¢asu, ktery plod potiebuje na vyménu
krevnich plynd, hromadi se odpadni produkty a klesa
saturace kyslikem. Velmi pfiblizné Ize odhadnout po-
kles pH v arterialni krvi rychlosti 0,01/kazdé 2-3 minuty
[17]. K rozvoji subakutni hypoxie nej¢astéji dochazi bé-
hem aktivniho tlacenive ll. dobé porodni a pfi posilova-
ni délozni ¢innosti oxytocinem.

CTG obraz mUze byt rozmanity a zastoupeny mohou
byt jak atypické variabilni decelerace, tak pozdni dece-
lerace, saltatorni Useky mezi deceleracemi, nebo na-
opak omezeni variability ve vzajemnych kombinacich.
Spole¢nym znakem vs$ak zGstéva postupné zkracovani
mezidecelera¢niho obdobi, a naopak stale narlstajici
Cas, ktery plod stravi béhem decelerace.

Nutnd opatfeni zahrnuji omezeni kontrakéni cin-
nosti (zastava infuze s oxytocinem, pfipadné tokolyza)
a omezeni aktivniho tlaceni béhem nésledujicich néko-
lika kontrakci. Pokud dojde k upravé CTG zdznamu, je
mozné v porodu bezpecné pokracovat. V opacném pfi-
padé je nutné neprodlené ukonceni porodu (extrakéni
vaginalni operace v pfipadé splnénych podminek nebo
cisarsky rez).

Pfi pokrocilé subakutni hypoxii plodu je dalsi posi-
lovani kontrakéni ¢innosti s cilem urychlit zavér poro-
du spojené s rizikem neimérné zatéze pro plod, kterd
muze vést k nevratnym zménam at uz z dlvodu dalsi
progrese zavazné metabolické acidézy nebo rozvoje
vyznamné hypotenze u plodu [2, 5, 17].

Postupné progredujici hypoxie

Rozvoj postupné progredujici hypoxie trva zpra-
vidla del$i dobu (hodiny). Na CTG zdznamu je mozné
pozorovat postupné projevy jednotlivych adaptacnich
mechanismU plodu tak, jak na sebe pfirozené navazuji.
Po urcitou dobu jsou tyto adaptacni mechanismy ucin-
né a zajistuji plodu stav plné kompenzace. Pokud v3ak
hypoxicka zatéz dale progreduje, dochazi k postupné
dekompenzaci plodu, kdy v kone¢né fazi maze dojit ke
zhrouceni kardiovaskularniho systému s moznymi trva-
lymi nasledky, pfipadné umrtim plodu.
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V typickém pfipadé se na CTG zdznamu nejdfive ob-
jevuji decelerace. Z poc¢atku mohou prevazovat spise
variabilni decelerace v souvislosti s periodickou kom-
presi pupecniku a reakci baroreceptort. S pokracujici
hypoxickou zatézi plodu vedouci k poklesu kyslikové
saturace se vsak bude stale vice projevovat i vliv che-
moreceptorl a charakter deceleraci se postupné zméni
z typickych nekomplikovanych variabilnich decelera-
ci na atypické (komplikované) variabilni decelerace
s rizné vyjadienym podilem reakce chemoreceptoru.
Decelerace budou stéle $irsi, hlubsi a mize se obje-
vit pomalejsi navrat k bazalni linii, odrazejici klesajici
rezervy plodu. Plod na danou zatéz reaguje aktivaci
stresovych hormon( (adrenalin a noradrenalin), které
vedou ke zvyseni srdecni frekvence (vzestup bazalni
frekvence na CTG) a soucasné také k centralizaci obéhu
ve prospéch zivotné dllezitych organl (mozek, srdce,
nadledviny). Tim dojde ke zvyseni srde¢niho vydeje
a perfuzniho tlaku, ktery zajisti dostate¢nou saturaci
centralnich organl. Az do tohoto okamziku Ize mluvit
o dostatecné kompenzaci plodu s minimalnim rizikem
mozného poskozeni [3, 17].

Pokud nedojde k v¢asnému odstranéni priciny po-
stupné progredujici hypoxie a zatéz plodu se dale pro-
hlubuje, nestaci ani predchozi zrychlend a preferencni
cirkulace k zajisténi dostatecné saturace centralnich
organu. Mozek, srdce a nadledviny jsou vystaveny ne-
dostatku kysliku s nutnosti vyuziti alternativnich zdroju
energie se véemi dasledky (anaerobni metabolismus,
produkce laktatu, produkce vodikovych iontt). Zasad-
nim a typickym projevem na CTG zdznamu bude ome-
zeni variability.

Omezeni variability, které se projevi po vyskytu pra-
videlnych deceleraci s naslednym zvysenim bazalni
frekvence, jiz Ize povazovat za zndmky dekompenzace
plodu. Dalsi vyvoj je zavisly na individudlnich rezervach
kazdého plodu, intenzité a trvani hypoxie. Lze ho proto
jen obtizné odhadnout. V pfipadé Uspésného zasahu
(omezeni nebo Uplna zastava kontrakéni ¢innosti) s na-
slednou Upravou CTG zdznamu dochazi k opétovné
kompenzaci stavu plodu a v porodu je mozné pokra-
Covat.

Pokud v3ak neni zahdjena vcasnd intervence, pak
po vycerpani rezerv plodu dojde k poklesu kyslikové
saturace i na urovni centralnich organu s rizikem ne-
vratného neurologického poskozeni a v posledni fazi
k rozvoji kritické ischemie myokardu. Na CTG zéznamu
bude mozné pozorovat postupné srdec¢ni selhani pod
obrazem opakovanych pokust o navrat srdec¢ni frek-
vence na bazalni linii a kone¢né prechodu do terminal-
ni bradykardie a umrti plodu [3, 17].

Chronicka hypoxie a prepartalni inzult

Stav chronické hypoxie je charakterizovan probihaji-
cim hypoxickym stresem jiz béhem prepartalniho obdo-
bi. Pfedchazi rizné dlouhd perioda omezené kyslikové
saturace, nejcastéji z dlivodu chronické placentarni in-

suficience. Intrauterinni adaptace plodu zahrnuje ome-
zeni rdstu, omezeni pohybl a preferenci centrdlnich
organ(. Pokud tato opatfeni nejsou dostacujici, dochazi
velmi rychle k rozvoji metabolické acidézy i v central-
nich orgdnech. Projevem hypoxie mozkovych center na
CTG zdznamu je pretrvavajici vzestup srdecni frekvence
(bazalni linie vSak nemusi pfesahovat hranici tachykar-
die), dlouhodobé omezeni variability s absenci cyklic-
kych zmén (ztrata cyklicity), absence akceleraci, pfipad-
né pfitomnost mélkych deceleraci (¢asto nedosahujicich
pozadovaného poklesu o 15 uder(i/min), které jsou reak-
¢i na minimalni zatéz a vykyvy nitrodélozniho tlaku [1].

U plodu, ktery se prezentuje vyse uvedenym CTG ob-
razem, jiz Ize predpokladat urcity stupen probéhlého
neurologického postizeni (encefalopatie), ke kterému
doslo v prepartalnim obdobi. Charakteristicky uniform-
nivzhled CTG zdznamu je odrazem jiz probéhlych zmén
na urovni CNS plodu. Kazda dalsi zatéz znamena pro
plod riziko Uplného selhani vycerpanych kompenzac-
nich mechanismu s rychlym zhroucenim celého kardio-
vaskuldrniho systému. Kontrakcni ¢innost by v takové
situaci neméla byt vlibec pfipusténa. Jedinym reSenim
je ukonceni gravidity jesté pred nastupem spontanni-
ho porodu [5, 17].

Pro vyse uvedeny model chronické hypoxie, nejcas-
t&ji z dlvodu pretrvavajici vystupriované placentarni
insuficience, je typicky obraz rlstové restrikce plodu
se vsemi dalSimi charakteristikami (maly plod, oligo-
hydramnion, zmény v dopplerometrii). Tyto stavy se
vétsinou dafi spravné diagnostikovat. Pokud vsak do-
jde prepartalné pouze k prechodnému hypoxickému
inzultu napfiklad z divodu pupecnikové komplikace
(pfechodna komprese pupecniku, dotazeni uzlu na
pupecniku), epizody krvaceni do CNS nebo prodélané
infekce, mohou byt zmény na CTG zaznamu jedinym
projevem probéhlého prepartalniho inzultu [2, 3].

Prepartalni CTG obraz muize byt v zavislosti na typu
inzultu, dobé plsobeni a rozsahu vysledného poskoze-
ni plodu velmi variabilni (uniformni kfivka, ztrata cykli-
city, omezend variabilita, hrani¢ni tachykardie, absence
akceleraci, sporadické decelerace rlizného charakteru).
Zé&sadni vyznam ma vstupni CTG zaznam, ktery je casto
kritizovan pro svoji vysokou falesnou pozitivu. Z vy-
sledkd recentnich studii viak vyplyva, Zze s délkou CTG
zdznamu falesna pozitivita vyznamné klesa a pfi délce
monitorovani minimalné 50 minut jiz Ize dostatecné
hodnotit stav kompenzace plodu a ptipadné zvysené
riziko ohrozeni plodu v pribéhu porodu [18, 19].

V pripadé ukonceni gravidity cisaiskym fezem z da-
vodu podezieni na prepartalni inzult plodu jesté pred
nastupem porodu mohou byt zachyceny zcela normal-
ni nebo pouze lehce snizené hodnoty pH z pupecni-
kové arterie, Casto je pfitomna zkalena plodové voda
a typické jsou snizené hodnoty Apgar skére a ztizena
adaptace novorozence. Dle zavaznosti probéhlého pre-
partalniho inzultu a stupné poskozeni plodu mohou
byt postnatalné pozorovany variabilni projevy u novo-
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rozence, a to od bezproblémového fyziologického vy-
voje az po metabolicky rozvrat a umrti v neonatdlnim
obdobi [3].

V pfipadé nastupu kontrak¢ni ¢innosti vede porodni
zatéz u plodl s probéhlym prepartélnim inzultem k ri-
ziku rozvoje rychlé dekompenzace s dramatickymi pro-
jevy na CTG zdznamu, které zpravidla vedou k nutnosti
akutniho ukonceni porodu. Typicky je rychly pokles pH
a obtizna adaptace novovozence [3]. Poporodni stav
plodu byva v fadé pfipadd vyznamné horsi, nez by
bylo mozné z pribéhu porodu ocekévat. Zpétny pri-
kaz priciny probéhlého prepartalniho inzultu a ¢asové
ohraniceni vzniku léze je obtizné a ¢asto se opira pouze
o nélez z patologicko-anatomické pitvy. Pfinosné mo-
hou byt nékteré zobrazovaci metody, zejména vysetie-
ni pomoci magnetické rezonance. Tyto pfipady proto
byvaji ¢astym dlvodem soudnich spord.

INTRAUTERINNI INFEKCE PLODU
ZA PORODU

Vyznamnou nehypoxickou pficinu DMO v souvislos-
ti s téhotenstvim a porodem predstavuje intrauterinni
infekce. Diagnostika v prlbéhu porodu muze byt ob-
tiznd, protoze projevy u matky ¢asto nekoreluji s pro-
jevy a stupném poskozeni u plodu. Zmény na CTG
zdznamu jsou nespecifické. Kontroverzi predstavuje
také zpuUsob feSeni v okamziku zachytu intrauterinni
infekce v pribéhu porodu. Protektivni vliv ukon¢eni
porodu cisafskym fezem nebyl jednozna¢né prokazan.
ZpUsob dokonceni porodu je doporuceno volit dle
dalSich okolnosti. Dokonceni porodu vagindlné je moz-
né za predpokladu jinak nekomplikovaného pribéhu
porodu a pfi absenci znamek nitrodélozni tisné plodu
na CTG [3]. Soucasny vyskyt hypoxie plodu vyznamné
zvysuje riziko poskozeni plodu z divodu synergického
plsobeni obou patofyziologickych mechanisma [20].

Tradi¢ni kritéria chorioamnionitidy jsou zalozena na
pfitomnosti horec¢ky matky a prikazu minimalné jed-
noho z dalsich faktorl (tachykardie plodu, tachykardie
matky, nadmérna citlivost délohy, zapachajici plodova
voda, purulentni vytok, zkalena plodova voda). Nicmé-
né soucasné poznatky nasvédcuji tomu, ze probihajici
intrauterinni infekce nemusi byt nutné provazena ho-
reckou matky, pfipadné nemusi byt horecka jednim
z prvnich projeva [21].

Na CTG zédznamu lze pozorovat vzestup bazalni fre-
kvence, ktery v3ak ¢asto nepresahuje hranici tachykar-
die, a proto mGze uniknout pozornosti. Ostatni zmény
na CTG zdznamu (omezeni variability, Useky zvysené
variability, decelerace, sinusoida) jsou vyrazné méné
spolehlivé a jejich asociace s chorioamnionitidou je
proto problematicka [21]. Pfi hodnoceni CTG je potieba
vénovat dostate¢nou pozornost zménam urovné ba-
zalni frekvence v prabéhu celého porodu a nehodnotit
pouze aktudlni usek CTG zdznamu. Typickym obrazem
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intrapartalné probihajici chorioamnionitidy je postup-
ny vzestup bazalni frekvence plodu, bez pfedchoziho
vyskytu deceleraci, pfipadné nasledovany postupnym
omezenim variability a hore¢kou matky. Vzestup bazal-
ni frekvence zpravidla pretrvava i po podani béznych
antipyretik nebo tokolyzy [3, 22].

Pfi hodnoceni EKG kfivky plodu za porodu (ST-ana-
lyza) nebudou zaznamendny zndmky aktivace obran-
nych mechanismG v souvislosti s rozvojem hypoxie,
zanétlivymi medidtory. Pfi ukonéeni porodu cisafskym
fezem bude ve vétsiné pfipadl zaznamenana normalni
hodnota pH z pupec¢nikové arterie [22].

Pfi podezieni na intraamnidlni infekci by pfipadné
zndmky hypoxie plodu na CTG zdznamu mély byt po-
suzovany velmi pfisné a v pfipadé nejistoty by mélo byt
pristoupeno k ukon¢eni porodu cisafskym fezem.

ZAVER

Znalost patofyziologie oxygenace plodu a principt
aktivace adaptacnich mechanism( plodu je pro po-
chopeni jevd, které je mozné na kardiotokografickém
zaznamu v priibéhu porodu hodnotit, nezbytna. Pouhy
popis zmén na kardiotokografické kfivce bez zohled-
néni SirSich souvislosti nevede k ocekdvanému vy-
sledku, tedy identifikaci plodt, které budou profitovat
z pfipadné intervence. Rada faktort mize modifikovat
pribéh a zdvaznost intrapartalni hypoxie plodu (pfici-
na hypoxie, rychlost rozvoje hypoxie, pfidruzend intra-
amnialni infekce, hore¢ka matky) a stejné tak maze byt
ovlivnéna schopnost aktivace obrannych mechanisma
plodu (zachované rezervy, gesta¢ni stafi, podavana
medikace). Tyto faktory je nutné vcas identifikovat
a spravné vyhodnotit jejich vyznam. Pfi¢inou poskoze-
ni plodu nemusi byt pouze hypoxie za porodu. Je tieba
vzit v Uvahu také nehypoxické pficiny (zanétlivé media-
tory pfi intraamnidlni infekci) a existenci jiz prepartalné
vzniklého poskozeni plodu (prepartalni inzult), které
mohou vést k vyznamné horsimu vysledku porodu, nez
bychom na zdkladé dostupnych informaci o¢ekavali.
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Soucasné moznosti fetalni chirurgie v Ceské republice

Stranak Z."?, Haslik L."?, Hanulikova P.'?, Feyereisl J.", Krofta L."?

Centrum fetalni mediciny, Ustav pro péci o matku a dité&, Praha
23. Lékarska Fakulta Univerzity Karlovy, Praha

SOUHRN

Fetélni medicina je vysoce specializovanou multioborovou soucasti feto-maternalni a perinatalni mediciny. Prvni oteviené operace
plodu byly provedeny jiz v osmdesétych letech 20. stoleti. Kompletni feSeni vrozenych vad v déloze viak bylo historicky asociova-
no s vysokou umrtnosti plodd, signifikantni neonatalni mortalitou a zavaznymi komplikacemi u matek.V sou¢asné dobé dominuje
koncept minimalné invazivni chirurgie plodu, ktery je spojeny se snizenim délky opera¢niho zakroku a snizenim radikality operace.
Minimalni invazivni chirurgie plodu zlepsuje podminky pro naslednou definitivni korekci operabilnich vad u novorozencd. Pod-
minkou Uspésné fetalni intervence jsou nové metody prenatalni diagnostiky, nové anesteziologické postupy v priibéhu intervence
in utero a dostupnost vysoce specializované neonatdlni péce.

V roce 2012 bylo v Ustavu pro péci o matku a dité konstituovano Centrum fetalni mediciny, které uzce spolupracuje pfi transferu
know-how s renomovanym zahrani¢nim partnerem University Hospital Leuven v Belgii. V souborném referatu jsou prezentovany
soucasné moznosti [écby plodu v Centru fetalni mediciny a moznosti dalsiho rozvoje fetdlni mediciny.

KLICOVA SLOVA
centrum fetdIni mediciny, fetalni chirurgie, monochoridlni dvojcata, defekty neurdlni trubice, hypoplazie plic, sakrokokcygedlni
teratom, transfuzni syndrom u dvojcat, laserova ablace

SUMMARY
Current options for fetal surgery in the Czech Republic

Fetal medicine is a highly specialized multidisciplinary part of feto-maternal and perinatal medicine. The first open fetal surgeries
were performed as early as the 1980s. However, the complete solution of congenital defects in the womb has historically been
associated with high fetal mortality, significant neonatal mortality and serious complications in mothers. Currently, the concept
of minimally invasive fetal surgery dominates, which is associated with a reduction in the duration of the surgical procedure and
a reduction in the radicality of the operation. Minimally invasive fetal surgery improves the conditions for subsequent definitive
correction of operable defects in newborns. The condition for successful fetal intervention is new methods of prenatal diagnosis,
new anesthetic procedures during in utero intervention and the availability of highly specialized neonatal care.

In 2012, the Center for Fetal Medicine (CFM) was established at the Institute for Maternal and Child Care, which closely cooperates
in the transfer of know-how with a renowned foreign partner (University Hospital Leuven, Belgium). The review presents current
options for fetal treatment in the CFM and the possibilities for further development of fetal medicine.

KEYWORDS
fetal medicine center, fetal surgery, congenital malformation, monochorionic twins, neural tube defect, pulmonary hypoplasia,
saccrocyccygeal teratoma, transfusion syndrome in twins, laser ablation
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uvoD - Kategorie I: oteviené chirurgické vykony s nutnosti
provést laparotomii, hysterotomii s amniotomii a na-
Prvni Gspésnou fetdlni intervenci byla intravenézni ap- sledné ¢aste¢nou evakuaci plodu ex utero. Plod je po
likace krevni transfuze podana pro hemolytickou anemii skonceni chirurgického vykonu vracen zpét do délo-
plodu pfi Rh imunizaci v roce 1963. Dynamicky rozvoj hy. Prikladem otevieného chirurgického vykonu je
fetalni chirurgie vsak nastal az po roce 2000 (vSeobecnd operace meningomyelokély.
dostupnost moderni ultrazvukové diagnostiky a/nebo - Kategorie II: fetoskopické chirurgické vykony — napf.
diagnostiky pomoci nuklearni magnetické rezonance). trachedlni okluze (FETO) u pacientd stézkou for-
Intrauterinni vykony délime do péti kategorii s ohle- mou plicni hypoplazie u kongenitalni diafragma-
dem na invazivitu vykonu a specifické potfeby aneste- tické hernie nebo fetdlni valvuloplastika (aortalni
zie/analgosedace plodu nebo matky [4, 15]. stendza).
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- Kategorie lll: fetoskopické vykony na placenté a/nebo
pupecniku - napt. laserova ablace placentarnich cév-
nich spojek u monochoridlnich dvojcat s transfuznim
syndromem.

. Kategorie IV: metoda EXIT (ex utero intrapartum tre-
atment), ev. synonymum OOPS (operation on pla-
cental support). Metoda EXIT se pouziva pfi vaginal-
nim porodu i cisaiském fezu. Porozena byva pouze
¢ast plodu se zachovanim placentarni perfuze. In-
dikaci pro metodu EXIT je obecné neprichodnost
dychacich cest (napt. pfi laryngealni atrezii, hygroma
colli cysticum nebo pfi iatrogenni trachealni okluzi
u pacientd s kongenitalni diafragmatickou hernii).
Metoda EXIT se provadi také pfi nutnosti zahajeni
extrakorpordlni membranové oxygenace (u pacientt
s tézkou hypoplazii plic a plicni hypertenzi).

. Kategorie V: relativné vzacné pozdni preruseni tého-
tenstvi ve smyslu fetocidy, obvykle pro pozdni zachyt
vrozenych vyvojovych vad nesluditelnych s prezitim
po porodu nebo u nejtézsich komplikaci transfuzni-
ho syndromu. Metodou volby je bipolarni okluze pu-
pecniku.

INDIKACE A KOMPLIKACE FETALNICH
INTERVENCI

Komplikace pfi fetalnich vykonech rozdélujeme na
maternalni (infekce, krvaceni, nezadouci Ucinky far-
makoterapie), téhotenské (predcasny nastup délozni
aktivity, predcasny porod, abrupce placenty, infekce)
a fetalni (intrauterinni amrti). Riziko perinatalnich kom-
plikaci se zvy3uje s rozsahem a délkou fetalniho vyko-
nu [4, 15].

Vzhledem k uvedenym rizikim musi indikace pro fe-
taIni intervenci splhovat ¢tyfi zakladnf kritéria:

1. Validni prenatdlni diagnostika: jednoznacna a pfesna
detekce vrozené vyvojové vady, vyloucenijinych, po-
tencialné letalnich vad.

2.Vrozena vada by méla plodu zpisobovat progresivni
a po porodu ireverzibilni poskozeni.

3. Fetdlni korekce vady by méla zastavit progresi one-
mocnéni nebo alespon zmirnit zavaznost postnatal-
nich komplikaci.

4. Chirurgicky vykon musi byt co nejméné rizikovy pro
matku a jeji dalsi fertilitu.

Defekty neuralni trubice (neural tube defects, NTD)

Spina bifida (SB) je nejcastéjsi vrozend vyvojova
vada CNS. Nejtézsi formou SB je myelomeningokéla
(MMQ), u které vrozeny defekt neurdlni trubice vede
k uniku mozkomisniho moku, progresivnimu chemic-
kému poskozeni michy amniovou tekutinou a me-
chanickému traumatu michy. Vysledkem je herniace
struktur zadniho mozku, ztrata hybnosti dolnich kon-
Cetin, dysfunkce mocového méchyre a gastrointesti-
ndlniho traktu.

Cilem fetalni terapie je minimalizovat rizika prog-
resivniho poskozeni michy.

Momentdlné je MMC jedinym defektem neurdlni
trubice, ktery mGze byt definitivné operovan v déloze,
a jedinou vrozenou vyvojovou vadou, kterd neni letdl-
ni, ale u které je indikovana fetdlni intervence, protoze
dosazené vysledky jednoznacné prokazuji pozitivni
efekt fetalni intervence. Randomizovana studie MOMS
(Management of Myelomeningocele Study), kterd hod-
notila vysledky chirurgického feSeni prenatalné a post-
natalné, musela byt pfed¢asné ukonéena s ohledem na
jednoznacné lepsi vysledky intrauterinni intervence.
Otevreny vykon na déloze viz obr. 1.

U pacientd po fetalnim vykonu byla signifikantné
nizsi nutnost zavedeni shuntu (40 % vs 82 %, RR 0,48;
97,7 % confidence interval (Cl), 0,36 az 0,64; P < 0,001),
vys$si kompozitni skére pro mentalni vyvoj a motoric-
ké funkce ve 30 mésicich (P = 0,007) a schopnost sa-
mostatné chlize. Intrauterinni vykon byl v3ak spojeny
s vyssim rizikem pred¢asného porodu a vznikem dehis-
cence délohy béhem porodu [3, 11, 16].

Obr. 1. Prenatalni diagnostika MMC (A), otevieny neurochirurgicky vykon s uzavérem defektu (B)
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Tab. 1. PrenataIini management SCT

Klasifikace SCT podle Altmana USG diagnostika - parametry hodnoceni

- typ I: pfevazuje povrchova slozka SCT, nepatrna ¢ast tumoru - velikost SCT a rychlost rlistu
v malé panvi

« charakter SCT (solidni, cysticky)
. B;F:»\U, povrchova slozka SCT s relativné velkou ¢asti v malé . vaskularizace SCT
- typ IIl: mala slozka povrchova, vétsi ¢ast tumoru infiltruje - komplikace SCT: polyhydramnion, hydrops, kardiomegalie

malou paney, $ifi se i do bfisni dutiny
« typ IV: postihuje jen malou panev a bfisni dutinu

Negativni prognostické parametry Prenatalni management

« hydrops SCT s nizkym rizikem:

« polyhydramnion « expektacni postup, porod per SC

« kardiomegalie

- solidni tumor s rychlym rdstem SISUOES S LI O

1. minimalné invazivni vykon: laserové a/nebo radiofrekvencni

«TRF > 0,12

ablace pfivodnych cév

2. otevreny chirurgicky vykon: resekce SCT pii metodé EXIT

a nasledné SC

SC - sectio caesarea; SCT — sakrokokcygedlni teratom; TRF — tumor volume to fetal weight ratio (pomér velikosti tumoru ke hmotnosti plodu)

Obr. 2. Prenatdlni diagnostika cystického SCT (A), power Doppler analyza vaskulatury SCT (B), snizené cévni zasobeni SCT po lase-
rové ablaci pfivodnych cév (C)

Vysledky dlouhodobého sledovani potvrzuji trvaly
pozitivni efekt intrauterinni intervence u déti ve skol-
nim véku.

Recentné je mozné provadét uzavér neurdlni trubice
i endoskopicky. Vysledky oteviené chirurgie a endo-
skopie jsou u déti srovnatelné. Po endoskopickém
vykonu bylo zaznamenéno signifikantné méné dehis-
cenci délohy a metoda umoznuje i vaginalni zptsob
vedeni porodu [3, 10, 11].

Sakrokokcygealni teratom (SCT)

SakrokokcygedlIni teratomy jsou kongenitalni tumo-
ry, vétdinou diagnostikované prenatdlné. Vyskyt SCT se
uddava 1:20—40 000 zivé rozenych novorozenc(, SCT je
4krat castéjsi u divek. V sakrokokcygealni oblasti tyto
tumory rostou jednak extrapelvicky, v hyzdové krajiné,
jednak presakralné do malé panve. Podle proporce jed-

Ces. Slov. Neonatologie 2025/1

notlivych komponent jsou klasifikovany dle Altmana na
Ctyfi typy (tab. 1). Typy | a ll predstavuji 80 % vsech pfipa-
du. Histologicky se déli na zralé, Casto prevazné cystické,
a nezralé. Cést teratomd ma maligni povahu, obsahuji
embryonalni tkan a tvofi pfechod k yolk sac tumordm.

SCT mUze in utero velmi rychle rlist a ohrozovat cel-
kovy stav plodu vznikem fady komplikaci: hydrops,
hyperkinetickd cirkulace, anemie, kardiomegalie, sr-
decni selhdni, intrauterinni Umrti, placentomegalie.
V pfipadé intrapelvické lokalizace SCT m{ize vzniknout
infravezikalni obstrukce a hydronefréza [2, 10].

V diagnostice SC teratom0 dominuje 2D ultrasono-
grafie, dopplerovské méreni (véetné méreni srde¢niho
vydeje plodu) a magnetickd rezonance (optimalni pro
posouzeni anatomie SCT a vztahu SCT k patefnimu
kanalu). Prenatélni diagnostika viz obr. 2, postnatalni
manifestace SCT po laserové ablaci viz obr. 3.
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Obr. 3. Rozséahly cysticky SCT po fetélni intervenci u novorozence velmi nizké porodni hmotnosti, hmotnost po narozeni 1460 g,
hmotnost SCT: 810 g

Cilem fetalni terapie (laserova ablace) je elimi-
novat zivot ohrozujici komplikace SCT (zvlasté
vznik hydropsu, srde¢niho selhani, zdvazné anemie
a intrauterinniho amrti).

Endoskopicka balonkova okluze trachey u plodu
s kongenitalni diafragmatickou hernii

Pfipady s izolovanou kongenitalni diafragmatickou
hernii (CDH) a tézkou plicni hypoplazii jsou v soucas-
né dobé indikované k fetalni intervenci FETO (fetal
endoscopic tracheal occlusion). FETO je indikovano
pouze u pacientl s izolovanou CDH (tzn. bez dalsich
vrozenych vyvojovych vad), u prokazané tézké hypo-
plazie plic (méfeno pomoci O/E LHR, viz dale) a pfi
vhodnych podminkach pro zavedeni endoskopické-
ho instrumentaria (poloha placenty, postaveni plo-
du). FETO se provadi ve 30.-32. tydnu téhotenstvi,
balonek se extrahuje za 4 tydny po zavedeni. Cilem
fetalni terapie je snizeni zavaznosti hypoplazie
plic.

Zavaznost hypoplazie plic a prognéza u prenatal-
né diagnostikované CDH jsou stanoveny na zakladé
ultrazvukovych nélezl/vylouceni pfidruzenych VVV,
stanoveni typu CDH, zhodnoceni pozice jater, vypocet
LHR (lung to head ratio), O/E LHR (observed/expected
LHR), zhodnoceni vysledk magnetické rezonance
(validni stanoveni pfitomnosti sdruzenych vyvojovych
vad a plicni hypoplazie) a vysledk( invazivni prenataini
diagnostiky (vylouceni geneticky podminéného vzniku
CDH). Méfeni O/E LHR viz obr. 4 (A).

Na zakladé O/E LHR byla vytvorena Ctyfstupnova kla-
sifikace zavaznosti plicni hypoplazie:

« O/E LHR 15 %: extrémni plicni hypoplazie neslucitel-
na se zivotem,

« O/E LHR 15-25 %: tézka plicni hypoplazie, prezivani
okolo 15 %,

« O/E LHR 26-45 %: sttedné zavazna plicni hypoplazie,
prezivani 30—60 %,

+ O/E LHR 45 %: mirna plicni hypoplazie.

Randomizovana multicentricka studie (Tracheal
Occlusion to Accelerate Lung Growth, TOTAL trial) pro-
kazala efektivitu metody FETO na snizeni neonatdlni
mortality u plodu s tézkou hypoplazii plic (preziti 63 %
vs 50 % u kontrolni skupiny, RR 1,27;95 % Cl,0,99 az 1,63;
P =0,06). Ve véku 6 mésicl preZivalo bez nutnosti oxy-
genoterapie 54 % déti ve skupiné po FETO versus 44 %
v expektacni skupiné (RR 1,23; 95 % Cl, 0,93 az 1,65). Inci-
dence predcasného a predterminového odtoku plodové
vody byla signifikantné vyssi v 1é¢ené skupiné (44 % vs.
12 %; RR, 3,79; 95 % Cl, 2,13 az 6,91), vyssi byla i frekven-
ce predcasného porodu (64 % vs. 22 %, RR, 2,86; 95 %
Cl, 1,94 az 4,34). Metoda FETO nebyla asociovana se zad-
nymi zavaznymi komplikacemi u matek. U obou skupin
bylo v jednom pfipadé zaznamenano intrauterinni umrti
plodu nejasné etiologie. FETO viz obr. 4 (B) [6, 7].

Fetalni vykony u vice¢etnych téhotenstvi —
laserové ablace cévnich anastoméz

Monochoridlni biamniélni dvoj¢ata (monochorionic
diamniotic twins, MCDA) jsou ohrozena fadou speci-
fickych komplikaci v pribéhu intrauterinniho vyvoje,
které souvisi s cévni architekturou spolecné sdilené
placenty.

V souc¢asné dobé jsou metodou volby u komplikova-
nych pfipadd MCDA dvojcat invazivni vykony in utero,
které signifikantné snizily perinatalni a neonatalni mor-
talitu MCDA vcetné zavazné neonatdlni morbidity.
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Obr. 4. Ultrasonografické 2D méfeni velikosti plic u plodu s CDH (A), zavedeny balonek do subglotického prostoru plodu - metoda

FETO (B)

Obr. 5. Schematické zndzornéni cévnich anastomé6z u MCDA (A), placenta po laserové ablaci spojek metodou podle Solomona (B)

Twin to twin transfusion syndrome (TTTS)

Transfuzni syndrom dvojcat znamy také jako feto-fe-
taIni transfuzni syndrom je jednou z nejzdvaznéjsich
komplikaci u MCDA, kterd je zpUsobena nerovnomér-
nou distribuci intravaskuldrniho objemu mezi plody.
Krev prechazi z jednoho plodu (donora) spole¢nymi
placentarnimi cévami do druhého plodu (recipienta).
V placenté se nachdzi nékolik typl vaskularnich spo-
jek: povrchni arterio-arteridIni + veno-vendzni a hlu-
boké arterio-vendzni. Za normalnich intrauterinnich
podminek je u MCDA vyrovnana distribuce invaskular-
niho objemu mezi plody. V pfipadé vzniku cirkula¢ni
dysbalance dochéazi k dekompenzovanému pfesunu
invaskularniho objemu donora k recipientovi a vzniku
TTTS. Cévni architektura spole¢né placenty u MCDA je
znazornéna na obrazku 5.

Snizeni invaskuldrniho objemu (hypovolemie) u do-
nora indukuje zvysenou produkci antidiuretického hor-
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monu a renin-angiotenzinového systému s naslednym
rozvojem oligurie az anurie. Snizend produkce moce
vede ke vzniku oligohydramnia az anhydramnia. Hyper-
volemie u recipienta je asociovdna se zvysenou hladinou
natriuretického peptidu, polyurii a vznikem polyhyd-
ramnia. Pfitomnost oligohydramnia a polyhydramnia
u MCDA dvojcat je zakladnim diagnostickym kritériem
TTTS. V dalS$im pribéhu TTTS mlzeme u recipienta dia-
gnostikovat hypertrofii myokardu, trikuspidalni regur-
gitaci, pretizeni Zilniho systému, vznik hydropsu plodu
a intrauterinni umrti plodu. U donora jsou typicky riisto-
va restrikce, anemie a hypoproteinemie. Dale mize mit
rendlni selhdni a/nebo rendlni tubularni dysgenezi na
podkladé chronické hypoperfuze ledvin in utero. Hypo-
volemie donora vede pres aktivaci systému renin-angio-
tenzin k vazokonstrikci. Postnatalni péce o polycytemic-
ké nebo anemické dvojce je stejnd jako u novorozencl
z jednocetného téhotenstvi s tymiz problémy [17, 13, 51.
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Tab. 2. Klasifikace a diagnostickd kritéria transfuzniho syndromu (twin to twin transfusion syndrome, TTTS) v pribéhu téhotenstvi

MVP

mocovy méchyr plodu

Dopplerovské charakteristiky ductus venosus,
arteria umbilicalis a vena umbilicalis

hydrops

asystolie

Ultrazvukovy parametr Patognomicky USG nalez

MVP < 2 cm u donora
MVP > 8 cm u recipienta

nelze vizualizovat mocovy méchyf u donora v pribéhu
60minutové observace

absence nebo reverzni diastolicky tok v arteria umbilicalis, pulzatilni
tok umbilikalni zZilou, reverzni tok v ductus venosus (vina a)

zndmky hydropsu plodu u jednoho a/nebo obou plod

intrauterinni umrti jednoho a/nebo obou plodd

MVP — maximal vertical pocket, maximdlni vertikdIni kapsa (2D rozmeér pii méreni plodové vody)

Twin anemia polycytemia syndrome (TAPS)

TAPS je atypickd forma chronické feto-fetalni transfu-
ze, kterd vznikd spontdnné u nekomplikovanych MCDA
dvojcat a/nebo po laserové ablaci pro TTTS. TAPS je cha-
rakterizovan rozdilem v hladinach hemoglobinu mezi
dvojcaty bez rozdilu v mnozstvi plodové vody. Spon-
tdnné vznikly TAPS je diagnostikovan pfiblizné ve 3—5 %
pfipadl na rozdil od 13 % pfipadd vzniklych po fetélni
intervenci (laserové ablaci). Anatomickym koreldtem
TAPS je existence malych arterio-ven6znich anastoméz,
které umoznuji velmi pomalou transfuzi mezi plody.

PrenatdIni diagnostika zavaZnosti transfuzniho syn-
dromu u MCDA je zalozena na méfeni dopplerovskych
charakteristik a biometrii plodu (tab. 2).

Postnatalné jsou pfitomny klinické znamky polycy-
temie u jednoho novorozence a anemie u druhého.
Hematologické vysetfeni prokazuje rozdily v hod-
notach hemoglobinu, retikulocytd (vyssi u donora)
a trombocytu (signifikantni trombopenie u recipienta).
U donora mUze byt pfitomna prechodna renadlni dys-
funkce (vy3si hodnoty kreatininu v prvnim tydnu po
narozeni) a rendlni kortikélni nekréza. Zavazné formy
polycytemie a hypervisk6zniho syndromu mohou byt
pricinou tézkého poskozeni mozku u recipienta.

INTRAUTERINNI INTERVENCE U MCDA

Cilem fetalni terapie transfuzniho syndromu je pre-
ruseni cévnich anastomdz (arterio-arterialnich a/nebo
arterio-vendznich) ve spole¢né sdilené placenté. Exis-
tuji dva nejcastéji pouzivané zpusoby laserové ablace
cévnich spojek: selektivni laserova fotokoagulace (se-
lective fetoscopic laser photocoagulation, SFLP) a Solo-
monova technika laserové fotokoagulace. Indikaci pro
fetalni intervenci je stupen lI-IV podle Quintera (tab. 2)

V soucasné dobé je vice pouzivana Solomonova
technika (tzn. preruseni cév napfic placentarnim equa-
torem), kterd ma vyssi pravdépodobnost preziti jedno-
ho nebo obou plod{, nizsi riziko vzniku TAPS po lase-
rovém vykonu. Riziko abrupce placenty a pred¢asného
porodu je nizdi u metody SFLP. Placenta po laserové
ablaci je zndzornéna na obrazku 5 [17, 13, 5].

Verumontanum

CcoPUM

Uretra

Koronarni Sagitalni
rovina rovina

Obr. 6. Schematicky znazornény zmény pii LUTO - PUV

Obstrukéni uropatie dolnich cest mocovych plodu
(LUTO)

LUTO (lower urinary tract obstruction) je heterogenni
skupina vzacnych vrozenych vyvojovych vad uropoe-
tického traktu, kterd je charakterizovdna poruchou
odtoku moce u plodu, rizikem vzniku hypoplazie plic
a rendlniho selhani in utero. Etiologie LUTO je variabil-
ni, nejcastéjsimi pficinami jsou: zadni chlopen uretry
(posterior urethral valves, PUV), atrezie uretry, sten6za
uretry, megauretera, kloakalni malformace, Prune Belly
Syndrome (PBS) a obstruk¢ni ureterokéla. LUTO posti-
huje pfiblizné 2-3 plody/10 000. Zmény uropoetického
traktu jsou schematicky znazornény na obr. 6.

Zavaznost LUTO zavisi na stupni obstrukce, délce je-
jiho trvani a etiologii. V¢asna a precizni prenatélni dia-
gnostika je zasadni pro prognézu onemocnéni a pro
management in utero. Zobrazovaci metody doplnuje-
me biochemickou analyzou moce, kterd je dlilezitd pro
stanoveni funkce ledvin. Mo¢ plodu ziskdme provede-
nim vezikocentézy. V moci plodu vysetfujeme exkreci
Na, Cl, osmolalitu a mikroglobulin [8, 14].

Cilem fetalni intervence je eliminovat riziko re-
nalniho selhani a rozvoje hypoplazie plic. Metodou
volby je ve vétsiné pfipadl zavedeni veziko-amni-
alniho drénu (vesicoamniotic shunting, VAS). Dalsi
moznosti je fetdIni cystoskopie, kterd ma viak dopo-
sud fadu technickych limitaci. VAS mizeme doplnit
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Tab. 3. Klasifikace zavaznosti LUTO (Ruano et al.)

Stupen |
(mirné LUTO)

Stupen i

(zavazné LUTO, normalni
renalni funkce)

oligohydramnion

PREHLEDOVY CLANEK

Stupen lll

(zavazné LUTO, abnormalni

renalni funkce)

oligohydramnion

Stupen IV
(zdvazné LUTO, znamky
renalniho selhani)

anhydramnion

anhydramnion

Mnozstvi plodové normalni
vody

hyperechogenita

prevazné anhydramnion

hyperechogenita hyperechogenita

Echogenita ledvin normalni

Renalni kortikalni - - + +

(4714

Renalni dysplazie - - + +

Biochemie moce normalni normalni abnormalni patologicka, renalni
selhani

Napli mocového >45% >45% <45% <45%

méchyre do 48 hodin

po vesikocentezi

Fetalni intervence expektacni prevence hypoplazie plic prevence hypoplazie plic intervence

pfistup a renalniho selhani (VAS  (VAS + amnioinfuze) kontraindikovana

nebo cystoskopie)

Obr. 7. Diagnostickd punkce mocového méchyre plodu (A), megavesika s hypertrofii stény mocového méchyre (B), hydronefroza
u plodu (C), veziko-amnialni shunt (D), VAS u novorozence po porodu (E)

amnioinfuzi u plodd s vysokym rizikem rozvoje hypo-
plazie plic. Diagnostika LUTO a zavedeniVAS viz obr. 7.

Fetélni intervence je indikovéna podle stupné zavaz-
nosti LUTO (tab. 3).

Problematika thorako-amnialnich zkrata

Thorako-amnidlni shunty jsou indikované u fady syn-
drom0 s rozvojem expanzivniho fluidothoraxu nebo
chylothoraxu. Cilem fetalni intervence je eliminovat
riziko vzniku hydropsu, kardialniho selhani, zavaz-
né hypoplazie plic a intrauterinniho Gmrti.

Princip metody a vybér katetrl jsou srovnatelné s me-
todou zavedeni veziko-amnidlniho shuntu (obr. 8) [1].

Ces. Slov. Neonatologie 2025/1

Syndrom amniovych pruht (ABS)

ABS (amniotic band syndrome) je relativné vzacna
komplikace, incidence se udava 1/3000-15 000 zivé
rozenych [4]. Patofyziologicky dochazi ke vzniku ABS
rupturou amnia v ¢asnych stadiich gravidity se vznikem
mezodermalnich filament (amniovych pruh(). Amnio-
vé pruhy mohou zpusobit poruchu perfuze a ischemii
postizené oblasti u plodu (nejcastéji koncetiny nebo
kranio-facialni ¢ast). Cilem fetoskopického uvolnéni
amniovych pruhti je eliminace rizika amputace kon-
cetin, vzniku zavaznych kranio-facialnich malfor-
maci a umrti plodu (v piipadé ABS kolem pupecniku).
Porucha perfuze dolni koncetiny pti ABS viz obr. 9 [9].
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Obr. 8. Thorako-amnialni shunt v levém hemithoraxu (A), poloha thorako-amnidlnich katetrd bezprostfedné po narozeni (B),
poloha shuntu pfi RTG vysetieni novorozence se zdvaznou hypoplazii plic, fluidothoraxem vpravo a pneumothoraxem vlevo po

odstranéni levého drénu (C)

Obr. 9. Porucha perfuze dolni koncetiny u ABS (A), klinicky obraz dolni koncetiny po fetoskopickém uvolnéni ABS (B) - po operaci

zhojeno per primam, bez defektu

Problematika anestezie a analgosedace u matky
a plodu

Planovani a adekvatni provedeni fetalni anestezie/anal-
gosedace musi vychézet z fady fyziologickych odlisnosti
plodu a charakteru samotného intrauterinniho vykonu.
Vybér vhodné farmakoterapie musi zohlednit nejenom
cile anestezie plodu, ale také bezpecnost farmakoterapie
v dalS$im obdobi intrauterinniho a postnatélniho vyvoje
plodu/novorozence. Pfehled mozné taktiky fetalni anes-
tezie a analgezie u intrauterinnich vykon( uvadi tabulka 4.

ZAVER

Fetalni chirurgie je super-specializovana soucast fe-
talni a feto-maternalni mediciny, ktera fesi nejzévaz-

néjsi (v pfipadé expektace casto letélni) komplikace
u plodt. Fetdlni intervence jsou ve vétsiné pfipadi
zaméfené na eliminaci Zivot ohroZujicich komplikaci
u plodu s naslednym definitivnim feSenim postnatal-
né. Multioborova spoluprace prenatalné, intrapar-
talné a postnatadlné je zdsadni podminkou Uspésné
|é¢by. Stabilni a etablované Centrum fetalni mediciny
UPMD Podoli ve spolupréci se zahrani¢nimi centry
dosahuje dlouhodobé srovnatelné vysledky s evrop-
skymi centry fetalni chirurgie, poskytuje velmi Siro-
kou Skalu vykonu (tab. 5) a déle zavadi nové metody
chirurgické lé¢by plodu. V sou¢asné dobé centrum
intenzivné pracuje na problematice defektl neural-
ni trubice. Dalsi oblasti jsou prenatalni intervence
u vrozenych vyvojovych vad stény bfisni — omfaloké-
la, gastroschiza.
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Tab. 4. Management anestezie matky a plodu, pfrevzato [12]

Otevieny chirurgicky vykon celkova anestezie volatilnimi anestetiky anestezie matky, u plodu i.m./i.v. opioidy
s efektem na plod (fentanyl 10 mcg/kg) a myorelaxace
epiduralni anestezie (pancuronium 0,3 mg/kg)

Fetoskopicky chirurgicky vykon

SO G ARG EN BT TS [okalni nebo regionalni anestezie
nebo pupecniku

Pozdni preruseni téhotenstvi lokaIni nebo regionélni anestezie
Metoda EXIT

lokalni nebo regiondlni anestezie i.m./i.v. opioidy (fentanyl 10 mcg/kg)
a myorelaxace (pancuronium 0,3 mg/kg)
nebo i.v. remifentanil (0,1-0,2 mcg/kg/

min) podany matce

i.v. remifentanil (0,1-0,2 mcg/kg/min)
podany matce

i.m./i.v. opioidy (fentanyl 10 mcg/kg)

celkova anestezie volatilnimi anestetiky

s efektem na plod/

regiondlni anestezie kombinovand s relaxaci
délohy (nitroglycerin 50—200 mcg i.v./kont.

i.m./i.v. opioidy (fentanyl 10 mcg/kg)

a myorelaxace (pancuronium 0,3 mg/kg)
nebo i.v. remifentanil (0,1-0,2 mcg/kg/
min) podany matce

podani v davce az 20 mcg/kg/min)

Tab. 5. Nejcastéjsi diagnozy Centra fetalni mediciny, které jsou nasledné feseny na novorozeneckém oddéleni

Kongenitalni diafragmaticka hernie

.| potetpiipadilik

15-20

10-12
fetalni intervence:
1-2

Sakrokokcygealni teratom (SCT) 1-2
Laserova ablace

Obstrukéni uropoetické vady (LUTO) ojedinéle
Amniové pruhy ojedinéle

Kongenitalni hydrops - fluidothorax, chylothorax 1-2

Izoimunizace - intrauterinni transfuze 2-3
Kardialni komplikace plodu ojedinéle
*Defekt neuralni trubice ojedinéle

*metoda se provddi v Leuvenu, diagnostika a indikace v UPMD
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Porody déti na hranici viability, okrajova problematika
neonatologie?

Stanikova A.

Neonatologické oddéleni, Fakultni nemocnice Brno, Brno
Lékarska fakulta Masarykovy Univerzity, Brno

SOUHRN

Vétsina novorozencl prichézi na svét v ocekavaném terminu, rodi se v bezpe¢ném prostiedi porodnice a obvykle nevyzaduje nasi
pomoc. Nékdy vsak téhotenstvi konci mnohem dfive a na svét prichézi dité ve vyrazné nizs$im gestac¢nim tydnu. Problematika déti
narozenych na hranici viability nebo v tzv. Sedé zéné se tyka jen nékolika desitek déti ro¢né, a proto se miize jevit okrajova. Tato
situace vak m(iZe nastat kdykoli, kdekoliv, a kromé medicinskych otdzek sebou pfindsii zadsadni etické vyzvy. Proto je dlleZité, aby
zdravotnici pracujici v jakémkoliv typu porodnice méli o této problematice dostate¢né povédomi.

KLICOVA SLOVA
hranice viability, Seda zéna, extrémné nezraly novorozenec, paliativni péce, periviabilni novorozenec, mortalita, morbidita

SUMMARY
Periviable births: A marginal issue in neonatology?

Most newborns are born at full term and even though they are born in the safe environment of a hospital, they require little to no
assistance. However, sometimes pregnancies end much earlier, and a baby is born too soon and too small. The issue of babies born
at the threshold of viability, or in the so-called gray zone, concerns only a few dozen children each year, and may therefore seem
marginal. Yet such a situation can occur anytime, anywhere, and besides medical questions, it also presents significant ethical chal-
lenges. That is why it is important for everyone working in any type of maternity hospital to have sufficient awareness of this issue.

KEYWORDS

viability threshold, grey zone, extremely preterm newborn, palliative care, periviable newborn, mortality, morbidity
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uvoD

V soucasné dobé v ceské perinatologii a neonatologii
rezonuje predevsim téma ,renesance porodni asisten-
ce” a péce o fyziologického novorozence. Vzhledem
k poklesu porodnosti, se kterym se potykdme, je patrna
snaha porodnic jesté vice se pfizpUsobit trend{im a po-
Zadavkdm spolec¢nosti v souvislosti s fyziologickym
porodem. Ve srovnani s tim se problematika porodt na
hranici viability mize jevit jako okrajovd, jelikoz pouze
pfiblizné 0,5 % porodl probiha pred za¢atkem tretiho
trimestru téhotenstvi [1]. Nicméné péce o nejslabsi je-
dince odrazi Uroven spolecnosti. A pfistup k nedonose-
nym novorozenclm na hranici viability reflektuje tro-
ven péce v perinatologii. A to bez ohledu na to, zda se
jedna o péci intenzivni nebo komfortni, paliativni.

VIABILITA

Periviabilnim rozumime porod mezi 20*° az 25%
tydnem téhotenstvi [1, 3], pficemz viabilita oznacu-
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je schopnost jedince prezit a vyvijet se mimo délohu
[14, 47]. Biologicka viabilita plodu a novorozence z3-
visi na urcitém stupni zralosti organ(, zejména plic,
jejichz funk¢ni zralosti dosahuje lidsky plod pfriblizné
ve 22. gesta¢nim tydnu.

Zéroven je vsak viabilita podminéna urovni me-
dicinskych poznatkd a technologického pokroku,
ktery teprve v poslednich desetiletich umoznil tém-
to détem jejich biologickou viabilitu plné vyuzit. Az
do sedmdesatych a osmdesatych let 20. stoleti, kdy
se v neonatologii zacaly rozvijet nové metody de-
chové podpory, standardem [écby respiracni tisné
se stala aplikace exogenniho surfaktantu a doslo
k pokroku v dalsich oblastech neonatologie, bylo
preziti déti narozenych pred 28. gestacnim tydnem
nebo s porodni hmotnosti pod jeden kilogram vy-
jimecné. V roce 1975 etik Al Jonsen popisoval jako
eticky zdvazné dilema otazku, zda resuscitovat dité
ve 32. gesta¢nim tydnu, pokud vykazuje zndmky re-
spirac¢ni tisné vyzadujici mechanickou ventilaci [13].
Dnes v tomto tydnu preziva vice nez 98 % novoro-
zencl [5].

43



PREHLEDOVY CLANEK

44

Od devadesatych let 20. stoleti se v rozvinutych ze-
mich zacaly vytvaret ndrodni registry a objevily se
studie, které na narodni Urovni nebo v jednotlivych
centrech dokumentuji, jak se posouvé nejen schop-
nost preziti, ale i preziti bez zavazné morbidity do stale
nizsich gestacnich tydn(. Tento vyvoj vedl v poslednich
letech v mnoha zemich k prehodnoceni pfistupt k péci
o tyto novorozence.

NARODNIi DOPORUCENI, GUIDELINES

Pristup k periviabilnim porodim se liSi nejen mezi jed-
notlivymi zemémi, ale i mezi pracovisti [8, 28]. Znalost
téchto rozdil&i mhze prispét k diskuzi i v Ceské republice.
Obecné panuje konsenzus, Ze u déti narozenych pied
22.tydnem se poskytuje pouze komfortni péce, zatimco
ve 25. tydnu se jiz standardné zahajuje intenzivni péce.
Napfiklad v Turecku a Itdlii se doporucuje resuscitace
vech novorozencl narozenych od 20. tydne se zndm-
kami zivota [26, 27]. V Japonsku je intenzivni péce po-
skytovana od 22. tydne jiz od roku 1991 [11]. Ve Svédsku
jesté v roce 1989, kdy vzniklo sedm perinatologickych
center, nebyl mezi neonatology a porodniky jednotny
pfistup - rozhodovéni zaviselo na jednotlivych cen-
trech. V 90. letech vsak vznikly prvni narodni studie,
které ukazaly, Ze v regionech s proaktivnim pfistupem
dosahovalo preziti déti narozenych ve 23.-25. tydnu
v letech 1992-1998 hodnot 44-77 % [6, 33]. Na zakladé
vysledkd prospektivni studie EXPRESS, ktera sledovala
novorozence narozené < 27. tyden v letech 2004-2007,
byla v roce 2016 vydana nova klinicka doporuceni [22].
V soucasnosti se ve Svédsku standardné poskytuje in-
tenzivni péce détem narozenym ve 23. tydnu, véetné
kardiopulmonalni resuscitace (KPR), a zvazuje se i cisar-
sky fez z indikace plodu. Doporucuje se zvazit zahdjeni
podpurné péce jiz od 22*°, vcéetné aplikace kortikoste-
roid( (AKS) a resuscitace. Doporuceni uvadi: Dité naro-
zené ve 22. tydnu md prdvo na zdravotni péci jako kazdy
jiny obéan Svédska. Je v akutnim ohroZeni Zivota a mize
byt uspésné léceno. Vzhledem k tomu, Ze nelze ihned po
porodu urcit progndzu preZiti a dalsiho vyvoje, méla by
byt vychozim pristupem aktivni lécba az do momentu,
kdy je zcela ziejmé, Ze je uspéch beznadéjny [22]. V Nor-
sku funguji v rdmci osmi center poskytujicich intenzivni
péci novorozenclim narozenym pied 26. tydnem dva
pfistupy: nékterd centra pfijimaji viechny déti od 23*,
jind az od 24*° a u mladsich déti se rozhoduji individual-
né na zadkladé dohody s rodici. Celkové je z porodnich
sald pfijimano 97 % déti narozenych ve 24. tydnu, 74 %
ve 23. tydnu a méné nez 20 % ve 22. tydnu [33].V Dan-
sku se doneddvna zahdjeni péce pred 25.-26. tydnem
nedoporucovalo. V roce 2018 vsak doslo ke konsenzu
mezi neonatology a porodniky: ve 22. tydnu se nabizi
pouze paliativni péce, ve 23. tydnu se rozhoduje indi-
vidudlné na zakladé rizikovych faktor a prani rodica,
zatimco standardni intenzivni péce je doporucena od

24. tydne. V Dénsku je na novorozenecka oddéleni pfi-
jimano 73 % déti narozenych ve 22.-24. tydnu, coz je
méné nez v Norsku (92 %) nebo ve Svédsku (98 %) [23].
V Austrdlii a na Novém Zélandu byla v roce 2018 vyda-
na nova narodni doporuceni k periviabilnim porodiim
[36]. Do 22. tydne se nedoporucuje zadna prenatalni
ani postnatalni intervence. Ve 22. tydnu je doporucen in
utero transport do specializovaného centra, pfitomnost
pediatra ¢i neonatologa u porodu a zvazeni aplikace
AKS a KPR. Cisafsky fez z indikace plodu ani monitorace
béhem porodu nejsou v tomto tydnu doporuceny. Ve
23. tydnu se jasné doporucuje transport, zahdjeni AKS
a pritomnost pediatra; cisarsky fez se zvazuje v pfipadé
rlstové restrikce nebo malprezentace ploduy, ale ne pri
hypoxii béhem porodu. Ve 24. tydnu se doporucuje plné
proaktivni pfistup, ke zvazeni z{stdva pouze provedeni
cisarského rezu pfi tézké hypoxii plodu [36]. Sou¢asnym
doporu¢enim The American College of Obstetricians
and Gynecologists (ACOG) je zahéjeni péce a resuscita-
ce od 24*° a zvazeni této péce jiz od 22+ [2]. V Britanii se
po domluvé s rodici doporucuje stabilizace novorozen-
ce jiz od 22*°[18]. Podle dat z Vermont Oxford Network
se mezi lety 2014 a 2019 zahajovani péce ve 22. tydnu
témér zdvojnasobilo a preZiti téchto déti se za stejnou
dobu ztrojnasobilo na témér 20 % [29]. V Nizozemsku
z(stava hranice pro zahajeni intenzivni péce po dohodé
s rodici ve 24. tydnu [41].V Ceské republice doslo v roce
1994 k posunu tzv. hranice Zivotaschopnosti z 27. na
24. tyden [47]. Od té doby nebyla vydana nové nérodni
doporuceni. Pristup k détem narozenym pied 24. tyd-
nem se na jednotlivych pracovistich lisi. Nékterd centra
jiz fadu let poskytuji intenzivni péci détem narozenym
ve 22. tydnu a potvrzuji, Ze proaktivni pfistup zlepsuje
jejich Sance na preziti [35]. Vzhledem k malému poctu
téchto déti dava smysl péci o periviabilni novorozen-
ce v ramci Ceské republiky smérovat do nékolika malo
center, kterd by navic méla mezi sebou své zkusenosti
sdilet. Sdileni dat na narodni, ale i mezinarodni Urovni je
nesmirné dulezité pro zlepsovani progndzy téchto déti
v budoucnosti.

MORTALITA A MORBIDITA

Zatimco v roce 1990 dosahovali 50 % preziti novoro-
zenci narozeni ve 25.-26. gestacnim tydnu, dnes se tato
hranice posunula na 23.-24. tyden [5]. V nékterych ze-
mich se preziti vyznamné zlepsilo i u déti narozenych
ve 22. tydnu [6]. S klesajicim gesta¢nim tydnem vsak
stoupa nejen novorozeneckd mortalita, ale i morbidita.
Pravdépodobnost preziti i preziti bez postizeni se na-
vic lisi mezi jednotlivymi centry [34]. Nejvys$si mortalita
u déti narozenych na hranici viability je v prvnim tydnu
Zivota - az 80 % novorozencl narozenych ve 22. tydnu
a 20 % ve 24. tydnu béhem této doby umira [7]. Mezi
nej¢astéjsi pficiny umrti patfi respiracni insuficience, in-
fekce a nekrotizujici enterokolitida (NEC). V poslednich
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letech vSak mortalita zplsobena syndromem respiracni
tisné (RDS), NEC a intraventrikularnim krvacenim (IVH)
klesa [10].

vorozeneckou i détskou Umrtnosti a zaroven dosahuji
nejlepsich vysledkl v péci o extrémné nezralé no-
vorozence. Jejich zkudenosti prokazuji, ze proaktivni
pfistup u déti narozenych na hranici viability nevede
jednoznacné k vyssimu vyskytu neurologického defici-
tu [46]. V ramci studie EXPRESS probihalo dlouhodobé
sledovéni déti narozenych ve 23. tydnu a z dat vyplyva,
Ze ve véku 3esti let nema 44 % z nich zadny nebo pou-
ze mirny neurologicky deficit, zatimco 22 % ma tézké
neurologické postizeni [30]. Japonské studie jiz v roce
2007 prokézaly pozitivni vliv proaktivniho pfistupu na
preziti déti narozenych ve vyssich gestacnich tydnech
[11]. Podle dostupnych dat prfeziva bez trvalého posti-
Zeni pfiblizné 20 % déti narozenych ve 22. tydnu, té-
mér 30 % ve 23. tydnu a az 50 % ve 24. tydnu [36]. Data
z Velké Britanie z let 2016-2019 ukazuji, Ze dvé tretiny
déti narozenych ve 22.-23. tydnu prezivaji bez tézkého
postizeni [18]. Podobné vysledky pfinesla i australska
data z let 2011-2014, ve 23. tydnu preziva priblizné
50 % novorozenc, pficemz 30 % z nich bez zavazného
postiZeni [36].

Recentni vysledky dlouhodobého sledovani extrém-
né nezralych déti ve Svédsku viak poukazuji na to, ze
se stoupajicim vékem pfibyva zdravotnich komplikaci.
Ve véku 10-13 let ma urcité potize az 82 % déti naroze-
nych pred 24. tydnem. Ctyfi z deseti déti maji poruchu
intelektu a jedno ze ¢tyf trpi poruchou autistického
spektra [20].

PROGNOSTICKE FAKTORY

Mezi zakladni prognostické faktory ovliviujici 3ance
na preziti, a predevsim preziti bez zavazné dlouhodobé
morbidity, patfi gestacni vék, porodni hmotnost, pohla-
vi, ¢etnost gravidity a podani antenatalni kortikotera-
pie [36, 25]. Dalsi skute¢nosti, jako jsou vyvojové vady,
chorioamnionitida, pred¢asny odtok plodové vody,
misto porodu nebo hypoxie béhem porodu, prognézu
vyrazné zhorsuji [36, 44]. K odhadu Sanci na preziti Ize
vyuzit tzv. kalkulatory viability, jejichZ posledni aktuali-
zace probéhla v roce 2020 [37].

Sance na dobry vysledek se dramaticky snizuji, naro-
di-li se dité mimo specializované centrum, coz zdlraz-
nuje dilezitost véasného transportu in utero [15, 17].
Pokud novorozenec preZije prvni tyden bez zavaznych
komplikaci, jeho prognéza se vyrazné zlepsuje [47, 15].
Kontroverznim tématem zlstava provadéni KPR u déti
narozenych na hranici viability. Podle jedné studie vede
prolongovana KPR (Apgar skére < 2 v paté minuté)
k preziti bez postizeni pouze u 14 % déti [45]. Jiné stu-
die v3ak ukazuji, Ze nutnost KPR automaticky nezname-
na zhorsenou progndzu [40, 31].
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Dilezité je si uvédomit, Zze dnes narozenym no-
vorozencm odvozujeme progndzu casto z dat sta-
rych 10-30 let [25]. Za klicovy prognosticky faktor
je povazovan gesta¢ni vék. Urceni progndzy je viak
mnohem komplexnéjsi problematikou. Pfesné stano-
veni gestac¢niho stéfi je zatizeno odchylkou +£5-7 dni
a mezi détmi existuji vyrazné individualni rozdily [47].
Striktni zaméfeni na gestacni tyden vytvafi ostrou hra-
nici a vede k tzv.,,Cinderella efektu’, kdy se pfistup k di-
téti mGze zménit doslova ,uderem pUlnoci” [43]. Z to-
hoto dlGvodu je vhodnéjsi nez o pevné hranici viability
hovofit o tzv. $edé zéné. Tento termin lépe vystihuje
nejistotu spojenou s péci o extrémné nezralé novoro-
zence a umoznuje individualizovany pfistup. Zohled-
fuje nejen dalsi prognostické faktory, ale také prani
a nazory rodic¢d.

ETIKA A HRANICE VIABILITY

Jednim ze zédkladnich prav jednotlivce v moderni
spole¢nosti je pravo na zdravotni péci na nejvyssi moz-
né urovni dle aktualnich medicinskych poznatk(. Zdra-
votnici maji zaroveri povinnost poskytovat tuto péci
v nejlepsim zajmu pacienta. Z téchto dvou vét je jasné,
jak slozita je podstata problému a jak ndro¢né je rozho-
dovani o poskytovani péce novorozenclim na hranici
viability.

Novorozenci narozeni v tzv. Sedé zéné jsou ve spole¢-
nosti v nevyhodé. Opakované prizkumy ukazuji, Ze jak
vefejnost, tak zdravotnici k nim nepfistupuji stejné jako
k jinym pacientlm se srovnatelnymi $ancemi na preziti
a kvalitu Zivota. U jinych diagndz, napfiklad nékterych
vrozenych vad, mohou rodi¢e zadat o ukonceni tého-
tenstvi ve druhém ¢i tfetim trimestru, prestoze progno-
za mU0ze byt lepsi nez u ditéte narozeného na hranici
viability [19]. Kanadska studie zjistila, Ze pouze 35 %
respondentl by poskytlo intenzivni péci ditéti naroze-
nému ve 24. tydnu, zatimco 74 % by pIné lécilo dvou-
mésicni dité s meningitidou, pfestoze jejich progndza je
srovnatelna [12]. Zdravotnici maji na poskytovani péce
extrémné nezralym novorozenctm odlisny nazor, po-
kud jde o jejich vlastni dité [34]. Napfiklad v Norsku by
9 z 10 pediatri poskytlo plnou péci ditéti narozenému
ve 24. tydnu, aviak pokud by se jednalo o jejich vlastni
dité, stejné rozhodnuti by ucinilo pouze 6 z 10 [9].

V pediatrii se rozhodujeme na zadkladé principu
Lnejlepsiho zajmu ditéte”. Co viak tento pojem zna-
mena [16]? Jak Ize eticky ospravedInit neposkytnuti
podpory zivotnich funkci nékomu, kdo ma 50% 3an-
Ci na preziti? Divodem je skute¢nost, Ze s klesajicim
gesta¢nim vékem roste riziko celozivotnich kompli-
kaci [33]. Pfestoze se $patnd progndza Casto stava
argumentem proti zahajeni péce, dobréd prognéza
nebyvd automaticky dlvodem k jejimu poskytnuti
[34]. V okamziku porodu nelze individudlni prognézu
presné urcit a jedinou prognostickou jistotou je to, ze
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nezahajeniintenzivni péce jednoznacné vede ke smr-
ti [5]. Pokud je péce zahdjena, ¢eka ho dlouhd a na-
ro¢nd cesta na jednotce intenzivni péce. V prvnich
14 dnech Zivota jsou tyto déti vystaveny az 7-17 bo-
lestivym procedurdm denné [33]. Median délky umé-
Ié plicni ventilace u déti narozenych ve 22. tydnu je
47 dni, zatimco u déti narozenych ve 26. tydnu pouze
2 dny [24]. Primérnd délka hospitalizace téchto déti
je 5 mésicll, coz predstavuje obrovskou psychickou
i fyzickou zatéz pro celou rodinu [24]. Novorozenec
na hranici viability jiz citi bolest, ale jesté nema zralé
regula¢ni mechanismy, takZze je ohrozen dlouhodo-
bym vlivem v3ech bolestivych vjem0 [33].

Progndza se obvykle posuzuje podle tii kritérii: pre-
Ziti do propusténi, preziti s téZkym neurologickym de-
ficitem a preziti bez zdvazného postizeni. Kvalita Zivota
viak byva vnimana odlisné - rodi¢e a samotné déti ji
hodnoti vyrazné pozitivnéji nez zdravotnici [25]. Jako
zdravotnici nemame pravo rozhodovat o tom, ktery
Zivot stoji za to Zit. Proto je zasadni, aby se do rozho-
dovaciho procesu aktivné zapojili rodice. Jen tak mize-
me zajistit, Ze ndmi poskytovana péce bude reflektovat
nejen medicinska fakta, ale i hodnoty a pfani rodiny.

POSTOJE RODICU DETi NA HRANICI
VIABILITY

V roce 2014 byla v casopise Acta Paediatrica pu-
blikovana vyzva rodicl, ktefi zazili porod ditéte
v tzv. Sedé z6né, pod nazvem Dité neni pouze gestacni
vék [32]. V této vyzvé zadaji lékare o individudlni pfi-
stup a otevienou komunikaci, ktera se nebude sou-
stredit pouze na statistiky, ale pfedevsim na hodnoty
a potieby rodiny. Vyzva obsahovala silnd prohlaseni:
Nerikejte ndm, Ze nase dité ve 22.—23. tydnu nepreZzije. Ne-
rikejte ndm, Ze vétsina preZivsich je postizend. Nerikejte
ndm, Ze to bude mit negativni dopad na celou rodinu. Nez
se dité narodi, neptejte se, zda mdte délat vse, nebo nic.
Jak md rodic rict, Ze nechce pro své dité nic? Neberte ndm
nadéji. Mdme nadéji, Ze dnes jesté neporodime. Mdme
nadeéji, ze budeme s ditétem alesporn chvili. Mdme nadé-
ji, Ze prezijeme jeho smrt s pozitivnimi emocemi. Reknéte
ndm, Ze tu budete, at'se stane cokoli.

Pro mnoho rodi¢i je moznost, nebo dokonce po-
vinnost rozhodovat o osudu svého ditéte narozeného
v 3edé z6né vniména jako soucdst odpovédného ro-
dicovstvi [39]. Chté&ji byt dobrymi rodi¢i — milovat své
dité, poskytnout mu zivot, a zaroven ho chranit pred
bolesti a utrpenim [39]. Rodi¢e by méli byt soucasti roz-
hodovaciho procesu, avsak ¢asto toho nejsou schopni.
Chybi jim potrebné informace, zkusenostii ¢as, zaroven
se nachdzeji v extrémné stresujici situaci plné strachu
a nejistoty [34].

Norska dotaznikova studie se snazila najit odpovéd
na to, jak se citi rodice se zkusenosti s porodem na hra-
nici viability [39]. Zde je opét jeden z postieh(:

Nejhorsi otdzka, jakou muzete od neonatologa dostat,
kdyz prijdete do porodnice a porodnici se snazi zklidnit
bézici porod, je: Mdme zachrariovat vase dité? Zachrarite
nds pred ndmi samotnymi. Kdyz rodic rekne, Ze chce ditéti
ddt Sanci, mysli tim: Nechdvdm to na vds - ne, Ze musite
udélat vse.

Rodice jsou ti, ktefi se o dité s pfipadnym postizenim
budou starat. Ale privadéji dité na svét a zaroven maji
rozhodnout o jeho smrti? Budou zit s védomim, Zze mu
nedali 3anci - nebo naopak dovolili, aby trpélo. Chté&ji
byt soucasti rozhodovani, ale maji pravo nevédét, jak se
rozhodnout. Maji pravo mit strach fict definitivni ano,
nebo ne. Lékar by proto mél mit silu situaci jasné popsat,
podat rodi¢dm srozumitelné informace a pokusit se najit
spole¢ny konsenzus. KdyZ rozhodnuti nenf jen na rodi-
¢ich, ale je vysledkem spole¢né dohody s Iékafi, rodice
jej Casto lépe pfijimaji a snaze se s nim vyrovnavaji [34].

JAK MUZEME POSTUPOVAT?

Pfi porodu ditéte v Sedé zéné mame v podstaté tfi
moznosti, jak postupovat. MGzeme zahajit pInou inten-
zivni péci, nabidnout komfortni paliativni péci nebo
provést tzv. terapeuticky pokus. Pokud se nam nepo-
dafi v¢as promluvit s rodi¢i a nejsme si jisti gestacnim
tydnem nebo jinymi rizikovymi faktory, je zahdjeni
péce jedinou reverzibilni moznosti.

U porodu ditéte v Sedé zoné by mél byt pfitomen pe-
diatr nebo neonatolog. M{iZe se totiz stat, ze pfi porodu,
kdy je pldnovana komfortni péce, se dité narodi v ne-
ocekavané dobré kondici, nebo naopak, coz si vyzada
okamzité pfehodnoceni postupu specialistou a komu-
nikaci s rodi¢i o nové situaci. Zahjeni pIné intenzivni
péce nelze odkladat, pokud ma byt v nejlepSim zajmu
ditéte [44, 15]. Pokud nésledné dojde k rozvoji kompli-
kaci, je dulezité situaci s rodi¢i znovu probrat a plnou
péci pfipadné ukoncit.

Eticky neni rozdil mezi nezahdjenim péce a jejim
ukon¢enim, nicméné ukonceni péce byva emocional-
né naroc¢néjsi, a to nejen pro rodice [34]. Persondl je
skolen k tomu, aby zachranoval a |é¢il, proto povazuje
ukonceni péce za téz3i nez nezahdjeni [38, 42]. V roce
2019 byla publikovana norska studie, ktera se zamé-
fuje na koncept tzv. pozdrzeného ukonceni péce [22].
Tento pfistup dava rodi¢dim i personalu moznost odlo-
Zit rozhodnuti, pokud se nachazi v akutni situaci, kdy
neni ¢as na diskuzi nebo pokud rodi¢e nejsou schop-
ni se rozhodnout. Zahajeni péce je v tomto okamziku
jedinou reverzibilni akci [34]. Dllezité je rodi¢iim vy-
svétlit, ze se jedna o nerozhodnuti nebo odlozené neza-
hdjeni péce. Jsou to v neonatologii nové terminy, které
maiji i své kritiky [4]. Tento koncept ma sv{j ekvivalent
v dospélé intenzivni mediciné, zndmy jako time-limited
trials (TLT), kdy zahajeni plné péce poskytuje ¢as na
posouzeni, jakou kvalitu zivota mizeme pacientovi na-
bidnout [34].
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| kdyz dité na jednotce intenzivni péce preZije pouze
kratce, rodice tento ¢as vnimaji jako vzacnou pfilezitost
stravit ho se svym ditétem, rozloucit se a (co je velice
dulezité) citit uznani svého rodi¢ovstvi. Danska studie
prokdzala, Ze i ten nejkratsi Zivot na JIP vede perso-
nal k tomu, ze dité narozené v Sedé z6né povazuji za
¢lovéka a uzndvaji, Zze rodice k nému mohou pfilnout.
Tento pfistup vsak stejnym personalem neni automa-
ticky aplikovan na viechny periviabilni déti, ne vechny
jsou povazovany za zachrariovani hodné [21].

PALIATIVNI PECE V SEDE ZONE

Paliativni medicina je dnes pediatrickou subspeciali-
zaci, ale jeji zakladni principy by mél znat kazdy |ékar,
ktery pecuje o dité na konci Zivota. Osvojeni si zaklad-
nich technik, metod a komunika¢nich dovednosti v pa-
liativé je nedilnou soucasti neonatologie [25]. Konec
Zivota u déti narozenych v $edé zéné nékdy pfichazi
zaroven s jeho zacatkem. Jako lékafi nemame pravo
soudit hodnotu ciziho zZivota, ale mame pravo rozhodo-
vat o vyznamu terapie [29]. Ukonceni intenzivni péce,
pokud je zjevné marn4, je projevem rozumu i soucitu.

Zatimco cilem intenzivni péce je predevsim udrzet
Zivot, homeostazu a stabilizovat vitalni funkce, v palia-
tivni péci jde primarné o minimalizaci bolesti a stresu.
Neonatélni paliativni péce znamena teplo, zamezeniin-
vazivnich intervenci, bolesti, stresu, hladu a zizné [15].
Znamend umoznéni kontaktu s rodic¢i a poskytnuti sou-
kromi a laskavého prostiedi pro navazani vztahu a roz-
louceni. Dité ma pravo zemfit v naruci rodica; pokud to
neni mozné, klidné v naruci personalu. Pfechod na pa-
liativni péci mGze byt pro zdravotniky frustrujici a ¢asto
je povazovan za selhani. Nasi roli v3ak je toto prekonat
a byt s rodidi, vysvétlit jim, Ze dité mdze dychat nebo
gaspovat i nékolik desitek minut, a nabidnout jim moz-
nost skin-to-skin kontaktu. Pokud je to jenom trochu
mozné, neméli bychom v této situaci ponechat bez
podpory ani mladé lékafe. Nasledné je velice dllezité
podpofit personal, ktery komfortni nebo paliativni péci
poskytuje, a to napiiklad formou debriefingu nebo in-
dividualnich ¢i skupinovych supervizi. Umoznit détem
umiit v klidu, bez bolesti, v kruhu milujici rodiny neni
selhanim, ale pokrokem moderni neonatalni péce [44].

ZAVER

S tématem hranice viability se poji velkd mira nejis-
toty. Mnozi odbornici poukazuji na to, Ze neni eticky
spravné rozhodovat o osudu téchto déti individualné
na urovni lékafe nebo centra. Lékafi volaji po konsenzu
na narodni Urovni, po doporucenych postupech a po-
vazuji za eticky spravné postupovat v podobnych pfi-
padech jednotné [15]. Novorozencl narozenych v Sedé
z6né je v Ceské republice pouze nékolik desitek ro¢né,
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presto si zaslouZzi nasi pozornost. Je nesmirné dulezité,
aby Iékafi, ktefi slouzi v jakékoliv porodnici, méli o tomto
tématu povédomi, chapali dilezitost komunikace s ro-
di¢i a uvédomovali si, Ze gestacni tyden neni zdaleka
jedinym faktorem, ktery ovliviiuje prognézy téchto
novorozencU. Tyto déti pfichazeji na svét v nespravny
¢as, a ne viechny v perinatologickém centru. Je potie-
ba klast ddraz na to, aby se jim i jejich rodindm poskyt-
la péce, kterd jim nalezi - s respektem k individualnim
skute¢nostem a viem nejistotdm, které jsou s touto
problematikou spjaty.
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Profylaxe novorozenecké konjunktivitidy

Ctvrtnickova P., JurenT.
Neonatologické oddéleni, Fakultni nemocnice Brno, Brno

SOUHRN

Novorozeneckd konjunktivitida (ophthalmia neonatorum) je akutni zanét spojivky objevujici se v prvnich 28 dnech Zivota. Jedna se
o0 nejcastéjsi onemocnéni oci u novorozencd. Onemocnéni ma vétsinou mirny prabéh, ale zadvazna hyperakutni gonokokova kon-
junktivitida mize vést az ke slepoté. Velky vyznam v prevenci tohoto onemocnéni ma prenatalni screening a Ié¢ba sexualné pre-
nosnych infek¢nich onemocnéni u téhotnych. Dalsim preventivnim opatfenim je aplikace lokalni profylaktické latky novorozen-
ctim po porodu. Clanek shrnuje vyhody a nevyhody pausalni profylaxe novorozenecké konjunktivitidy. Na zakladé zhodnoceni
lokaIni epidemiologické situace a fady platnych zahrani¢nich doporuceni se autofi pfiklani k cilené profylaxi pouze u novorozenct
s rizikovymi faktory.

KLICOVA SLOVA
genitalni mykoplazmata, malperfuze, plodova voda, pfedc¢asny porod, zanét

SUMMARY
Ophthalmia neonatorum prophylaxis

Neonatal conjunctivitis (ophthalmia neonatorum) is an acute conjunctival infection that occurs within the first 28 days of life.
In most instances, it is a mild iliness, but severe gonococcal infections can cause blindness. Antenatal screening and treatment, if in-
dicated, can prevent gonococcal ophthalmia neonatorum. Another form of prevention is the neonatal eye prophylaxis. The article
summarises the advantages and disadvantages of neonatal eye prophylaxis given to all newborns. It seems to be better to indicate
the eye prophylaxis only in the presence of risk factors according to local epidemiological situation and foreign recommendations.

KEYWORDS
ophthalmia neonatorum, antenatal screening, neonatal ocular prophylaxis, Neisseria gonorrhoeae, Chlamydia trachomatis
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ETIOLOGIE

Etiologie novorozenecké konjunktivitidy mGze byt
infekéni a neinfek¢ni. Nej¢astéjsi formou neinfekéni
konjunktivitidy je chemickd konjunktivitida, kterd vzni-
ka reaktivné po aplikaci profylaktické latky. Mezi in-
fekéni konjunktivitidy fadime bakteridlni a virové. Pre-
nos nakazy muze byt pfimy pfi prichodu porodnimi
cestami, ale i rukama osetfujiciho persondlu (napf. pfi
aplikaci profylaxe nebo pfi vysetfeni oftalmoskopem),
vzacné rovnéz transplacentarné.

Zastoupeni patogend zpUsobujicich novorozenec-
kou konjunktivitidu se lisi mezi jednotlivymi regiony.
V rozvinutych zemich mé incidence klesajici cha-
rakter, a to predevsim diky vétsi edukaci obyvatel-
stva o sexudlné pfenosnych chorobéch a jejich lepsi
diagnostice a lécbé.

V minulosti byla v Evropé ophthalmia neonatorum
zpUsobenad Neisseria gonorrhoeae hlavni pfi¢inou dét-
ské slepoty. Na konci 19. stoleti vsak Carl Siegmund
Franz Credé v némeckém Lipsku predstavil profylaxi
novorozenecké konjunktivitidy, ktera spocivala v apli-

kaci 2% roztoku dusi¢nanu stfibrného, a zasadil se
tak o vyrazné snizeni incidence tohoto onemocnéni.
Dnes vsak jiz neni Neisseria gonorrhoeae dominuji-
cim patogenem, ve vétsiné zemi pfevazuje Chlamydia
trachomatis. Nelé¢end chlamydiovd novorozeneckd
konjunktivitida m(ze vést rovnéz az k poskozeni ro-
hovky a nésledné slepoté. Dalsi patogeny zpUsobuijici
novorozeneckou konjunktivitidu jsou Staphylococccus
aureus, Staphylococcus spp., Streptococcus, Haemo-
philus influenzae a nesmime opomenout také Herpes
simplex virus 1, 2 a adenoviry (tab. 1).

INCIDENCE

Celosvétova incidence novorozenecké konjunktiviti-
dy je 23 %, z toho vice jak 90 % pfipadl je zaznamena-
no v rozvojovych zemich [5, 15]. Ve vyspélych zemich
s dostupnou a kvalitni zdravotni péci je incidence no-
vorozenecké konjunktivitidy mensi jak 1 %, coz plati
i pro Ceskou republiku. Nejen tato informace nas vy-
bizi k zamysleni nad nutnosti historicky zavedené o¢ni
profylaxe u viech novorozenc(. Jak jiz bylo zminéno,
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Tab. 1. Diferencidlni diagnostika novorozenecké konjunktivitidy [9]

Chemicka

Chlamydia
trachomatis

Neisseria
gonorrhoeae

Dalsi bakterie

(Staphylococcus spp.,
Haemophilus
influenzae, ...)

prvnich 24
hodin

5-14dna

2-5dnl

4-28dnl

mirny otok vicek, ser6zni sekrece,
trva 2—4 dny

otok vicek, mukopurulentni
sekrece

bilaterdlni hyperakutni
konjunktivitida, tézky otok vicek,
vyrazna zluto-zelena hnisava
sekrece, chemoéza

hnisava sekrece, otok vicek

puchyrky na vi¢kach, otok
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zadné

chronicka infekce

— postizeni rohovky,
folikularni reakce
spojivky — pannus

postizeni rohovky
— perforace béhem hodin
— slepota

Pseudomonas spp.
— postizeni rohovky

opakované infekce
— jizveni rohovky,

Etiologie Nastup po | \inické priznaky 0Oéni komplikace PO
narozeni komplikace

Zadné
pneumonie, otitidy,

kolonizace faryngu

sepse, meningitida,
artritida

vétsinou zadné

meningoencefalitida

Herpes simplex virus REAF:Xe[i\il wcel&ser’osangvmoznl sekrece, e iR, Sar s mortalitou az 85 %
postiZzeni rohovky .
opticus, katarakta
vodové slzy, hnisavy nebo zluty
Obstrukce slznych 7-21 dnd V)v/t?_k typ_lcky v koutkle oka, o re,cuv:hvupa bakterialni Vétdinou Sadné
cest vétsinou jednostranna opakujici  zanéty
se sekrece

nejobdvanéjsim patogenem zpUsobujicim fulminant-
ni konjunktivitidu, kterd mGze vést az ke slepoté, je
Neisseria gonorrhoeae. Incidence novorozenecké go-
nokokové konjunktivitidy se pfimo odviji od incidence
gonokokové nékazy u Zzen v reprodukénim véku. Své-
tova zdravotnickd organizace odhaduje, Ze incidence
gonokokové nékazy u Zen v reprodukénim véku je ve
vyspélych zemich mensijak 1% [11, 12, 13].

Mezi rizikové faktory ndkazy u Zen v reprodukénim
véku patfi nechrdnény pohlavni styk s rliznymi partnery,
plvod z oblasti s vysokou incidenci sexudlné pfenosnych
onemocnéni, anamnéza predchoziho sexudlné prenos-
ného onemocnéni, nizsi socioekonomicky status, uzivani
navykovych latek a prostituce [10, 13]. Az 80 % gonoko-
kovych infekci u Zen je asymptomatickych, proto je zajisté
namisté zvazit vysetfeni u gravidnich s vyse zminénymi
rizikovymi faktory a v pfipadé pozitivity jejich radné pre-
Ié¢eni. Riziko rozvoje gonokokové novorozenecké kon-
junktivitidy u novorozence narozeného pozitivni matce
pfi absenci lécby a profylaxe je 30—50 % [8]. V fadé rozvi-
nutych zemi je jiz fadu let doporucovéna profylaxe novo-
rozenecké konjunktivitidy pouze v pfitomnosti rizikovych
faktor(. Ve Velké Britanii se profylaxe novorozenecké
konjunktivitidy neprovadi uz asi 60 let, a pfesto nebyl
hlasen zadny pfipad slepoty zplsobeny fulminantni no-
vorozeneckou gonokokovou konjunktivitidou. Mezi dalsi
staty, kde jiz neni profylaxe novorozenecké konjunktiviti-
dy standardem, patfi Kanada, Australie, Svédsko, Dénsko,
Norsko a Irsko [6]. Ve Spojenych statech americkych AAP
(American Academy of Pediatrics) stale doporucuje pro-
fylaxi novorozenecké konjunktivitidy u vech novorozen-
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c(, a to zejména kv(li vyssiincidenci gonokokové infekce
v populaci, zvlasté pak u zen s niz8im socioekonomickym
statusem, které ¢asto nemaji zdravotni pojisténi a zdra-
votni péce vcetné fadnych prenatalnich screeningl pro
né neni dostupnad [4]. Stejné tak i Svétova zdravotnicka
organizace nadéle doporucuje profylaxi novorozenec-
ké konjunktivitidy u vSech novorozencd, predevsim pak
v rozvojovych zemich [11, 12].

PROFYLAKTICKE LATKY

Farmaka uzivana k prevenci novorozenecké konjunk-
tivitidy se lisi v jednotlivych zemich, a dokonce i mezi
jednotlivymi pracovisti v rdmci jednoho statu. Svétova
zdravotnicka organizace doporucuje jako lokalni o¢ni
profylaxi novorozenecké konjunktivitidy 0,5% erytro-
mycinovou oc¢ni mast, 1% tetracyklin hydrochlorido-
vou ocni mast, 2,5% roztok povidon-jodu, 1% dusic-
nan stiibrny nebo 1% chloramfenikolovou o¢ni mast.
Idedlni profylaktické farmakum pouzivané pro preven-
ci ophthalmia neonatorum by mélo spliiovat nasledu-
jici kritéria: vysoka ucinnost proti vsem etiologickym
agens, nemélo by indukovat bakterialni rezistenci, dale
by nemélo zptsobovat chemickou konjunktivitidu a za-
roven by dand latka méla byt cenové dostupna a vyra-
béna v jednorazovém baleni. Zédné z dostupnych far-
mak vSechna tato kritéria nespliuje, avsak 2,5% roztok
jod-povidonu splnuje nejvice kritérii. Jod-povidon ma
stejné vysledky v prevenci gonokokové novorozenec-
ké konjunktivitidy jako dusi¢nan stfibrny i erytromycin,
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a dokonce lepsi vysledky v prevenci chlamydiové novo-
rozenecké konjunktivitidy. Jod-povidon ma i antivirové
vlastnosti a je ucinny i proti herpes simplex viru (HSV)
a viru lidské imunodeficience (HIV). Jedna se o pomér-
né levné lécivo, nevznikd na néj bakteridlni rezistence
a incidence chemické konjunktivitidy po jeho aplikaci
neni vysoka. Pfechodné je po jeho aplikaci hnédé zbar-

vené bélmo, coz mize byt povazovano za nezadouci

ucinek, ale na druhou stranu tak dokdzeme verifikovat
spravnou aplikaci [6]. Na naSem pracovisti pouzivame
dezinfekéni o¢ni kapky s obsahem chloridu sodného
a vytazkem ze svétliku Iékarského. Po konzultaci s of-
talmology jsme dospéli k zavéru, ze efekt nami pouzi-
vanych kapek je spiSe fyzikalni a spociva v proplachu
spojivkového vaku a odplaveni potencialnich infek¢-
nich agens, coz je nesporné pozitivni vlastnost, kterou
splnuji vSechny profylaktické latky. Vlastnosti profylak-
tickych latek jsou shrnuty v tabulce 2.

DISKUZE

Abychom méli lepsi predstavu o epidemiologické si-
tuaci v nasem regionu, oslovili jsme Krajskou hygienic-
kou stanici Jihomoravského kraje, kterd ndm poskytla
pocty nahlasenych gonokokovych nakaz od roku 2018
do 2. 12. 2024. Jak je patrné z tabulek 3 a 4, inciden-
ce gonokokové nakazy je nejvyssi ve vékové skupiné
20-29 let jak u Zen, tak i u muzd. Nicméné pocty pfi-
padl jsou nizké a za sledované obdobi jsou zachyce-
ny pouze dva pfipady gonokokové infekce ve vékové
kategorii 0-9 let. Podobna epidemiologicka situace je
také v zemich, které od profylaxe novorozenecké kon-

junktivitidy ustoupily jiz dfive [6, 16]. Vzhledem k pfi-
znivé epidemiologické situaci v naSem regionu proto
na nasem pracovisti uvazujeme o zruseni profylaxe
novorozenecké konjunktivitidy u viech novorozenct
a zavedeni pouze cilené profylaxe u novorozenci s ri-
zikovymi faktory.

Jak bylo zminéno, provadéli jsme u nas doposud
dezinfekci spojivkového vaku u viech novorozencd do
jedné hodiny po porodu a vyuzivali jsme o¢ni kapky
s dezinfek¢nim Gc¢inkem. Pomérné casto se na nasem
oddéleni setkdvame s chemickou konjunktivitidou
vznikajici do 24 hodin od aplikace dezinfekénich kapek,
coz byl pro nas dalsi dGivod pro zvazeni zavedeni profy-
laxe pouze u rizikovych novorozenct.

Nejefektivné;jsi prevenci novorozenecké konjunktivi-
tidy je prenatalni testovani gravidnich Zzen na sexudl-
né pfenosné choroby, a to zejména téch s pozitivnimi
rizikovymi faktory, proto nelze opomenout spolupraci
s gynekology, ktefi hraji nezastupitelnou roli v preven-
ci novorozenecké morbidity. Pfedpokladem uspésnosti
profylaxe novorozenecké konjunktivitidy je ddsledné
testovani rizikovych gravidnich Zen registrujicimi gy-
nekology. Z vysledkd prenatalniho screeningu infekce
Neisseria gonorrhoeae a Chlamydia trachomatis u té-
hotnych vychdzi doporuceny postup (zndzornény na
obrazku 1) prevzaty z italskych a kanadskych doporu-
¢eni[5,10].V pfipadé pozitivity stéru u téhotné by mélo
nasledovat jeji fadné preléceni v gravidité. Po radném
preléceni gonokokové a chlamydiové infekce u téhotné
a prukazné negativni kultivaci z kontrolniho vulvova-
ginalniho stéru neni u novorozence potrebna aplikace
profylaxe po porodu. O¢ni topickou profylaxi vsak po-
dame ditéti, jehoz matka nebyla v gravidité radné prelé-

Tab. 2. Charakteristiky pouzivanych profylaktickych latek pro prevenci novorozenecké konjunktivitidy [6]

Chlamydia Neisseria
trachomatis | gonorrhoeae
Dusi¢nan stfibrny 1%

Tetracyklin 1% S S

Azitromycin 1,5% S S

Erytromycin 0,5% S S
Jod-povidon 2,5% S S
: s

Chloramfenikol 1,5% R S

Ciprofloxacin S S

Kyselina fusidova S S

S — senzitivni, R — rezistentni, / — nebyla nalezena zddnd data

Dalsi Rezistence Chemicka Nezadouci
bakterie (incidence) | konjunktivitida ucinky

|éze na epitelu

0
ano (50-90 %) rohovky

ano ano (< 10 %) zadné

eroze rohovky,

ano ano xeroftalmia,
keratitis punctata
ano ano (< 10 %) zadné
ne ano (5—-10 %) zadné
ano / /
periokularni
ano / dermatitida
ano / aplastickad anemie
rohovkové
ano ano infiltraty,
keratitida
ano / /
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1 17

6
4
4
7
3

24
21
11

14
11
12

1 1 3

1 11 66
7 66
6 63
1 56
11 61
5 88

faktory, ale v téhotenstvi nebyla rfadné vysetiena. V pfi-
padé pozitivity matky na gonokokovou infekci a jeji ne-
dostate¢né nebo zadné preléceni je pak s ohledem na
mozny fulminantni pribéh novorozenecké konjunktivi-
tidy vhodné zajistit novorozence co nejdfive po poro-
du jednou déavkou intramuskularné nebo intraven6zné
podaného ceftriaxonu (50 mg/kg, maximalné 125 mg).
V pfipadé, ze je podani ceftriaxonu kontraindikova-
no, je vhodnou alternativou cefotaxim v jednorazové
davce 100 mg/kg. Podani ceftriaxonu je kontraindiko-
vano u novorozencd, jimz je parenterdlné aplikovano
kalcium [14]. Pfed aplikaci antibiotika je v3ak vzdy tre-
ba odebrat stér ze spojivkového vaku. Stér se provadi
klasickou odbérovou soupravou na mikrobiologické
vysetfeni s Amiesovou transportni pudou. Samotny
odbér provadime tak, Ze pacientovi odtdhneme dolni
okraj vicka a navlh¢enym vatovym tamponem ve fyzio-
logickém roztoku setfeme spojivkovy vak. Pfi odbéru je
tfeba vyvarovat se kontaktu s okolni kdzi. Pfed transpor-
tem skladujeme pfi pokojové teploté, nebot Neisseria
gonorrhoeae je velmi citlivd na teplotni podminky. PFi
podezfeni na gonokokovou novorozeneckou konjunk-
tivitidu je rovnéz vhodné odeslat do mikrobiologické

Ces. Slov. Neonatologie 2025/1

po¢ty hlasenych pripadii v jednotlivych vékovych skupinach

__0-9let | 10-19let | 20-29let | 30-39let | 40-49let | 50-59let | G0-69let | 70-79et
17 67 52 21 6 2

39
46
44
42
61
70

20 7 3

28 11 2 1
24 5 2

22 5 2 2
32 4

43 21 3

laboratofe natér na sklicko k rychlé mikroskopické dia-
gnostice pomoci Gramova barveni. Divodl pro volbu
systémového podani antibiotika u novorozence expo-
novaného Neisseria gonorrhoeae je vicero, jednak riziko
rozvoje zavazné systémové infekce, a dale také stéle se
zvysujici rezistence Neisseria gonorrhoeae na pouziva-
nd topickd antibiotickd profylaktika (napf. erytromycin).
Je tfeba pamatovat na to, ze pfi nakaze Neisseria gonorr-
hoeae jsou novorozenci ohrozeni rozvojem sepse, me-
ningitidy nebo artritidy. U¢innou lokéalné aplikovanou
profylaktickou latkou, na kterou nevznika rezistence, je
jod-povidon, jehoz pouzivani by bylo s velkou vyhodou
zejména v rozvojovych zemich, ale i v zemich vyspélych
u novorozencd matek s pozitivnimi rizikovymi faktory
nebo u ditéte narozeného z nesledované gravidity.

V pfipadé porodu matky pozitivni na Chlamydia tra-
chomatis, kterd nebyla v gravidité fadné prelécena, je
vhodné novorozenci po narozeni aplikovat lokélni o¢ni
profylaxi, a pokud se i pfesto u novorozence rozvine
chlamydiovéd konjunktivitida, je lékem volby azitro-
mycin v ddvce 20 mg/kg/den po dobu 3 dnd. Je tfeba
zminit dllezitost nasledného zvyseného sledovani kli-
nickych potizi, nebot chronickd chlamydiova konjunk-
tivitida m0ze vyustit v zajizveni rohovky a dokonce az
ve slepotu.
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ZAVER

V Ceské republice nemame zadné oficialni doporu-
¢eni k profylaxi a terapii novorozenecké konjunktivi-
tidy, proto mizeme vidét znac¢né rozdily v uchopeni
této problematiky mezi jednotlivymi novorozeneckymi
oddélenimi. Konsenzus vsak neni ani v doporucenich
jinych statd, nebot je tfeba zohledrovat i lokalni epi-
demiologickou situaci a dostupnost zdravotni péce
vcetné prenatalniho screeningu. Svétova zdravotnickd
organizace pausalni profylaxi u novorozenct stale do-
porucuje, pfedevsim viak v rozvojovych zemich, kde je
incidence sexudlné prfenosnych onemocnéni a potaz-
mo i novorozenecké konjunktivitidy vysokd. V nasem
regionu jsou ptipady obdvané gonokokové novoro-
zenecké konjunktivitidy vzacné a incidence sexualné
pfenosné gonokokové infekce nizkd, proto je namisté
zamyslet se nad nutnosti o¢ni profylaxe u viech no-
vorozencl a zvazit, zda neni vhodnéjsi aplikovat o¢ni
profylaxi pouze u novorozencd, jejichz matka ma
v anamnéze rizikové faktory jako napfiklad nechrané-
ny pohlavni styk s rlznymi partnery. Samoziejmosti
je duslednost registrujicich gynekologli v prenatalnim
testovani rizikovych téhotnych na sexudlné prenos-
né nakazy a néslednd spoluprace mezi gynekology
a neonatology. V pfipadé zruseni pausalni profylaxe
novorozenecké konjunktivitidy si rovnéz musime byt
jisti naslednou dostupnosti pravidelnych [ékafskych
prohlidek u propusténych novorozenct a také vhodné
edukovat rodice, jelikoZ prvni symptomy se vzhledem
k inkuba¢nim dobam mohou objevit az po propusté-
ni ditéte z porodnice. Vzhledem k dobfe fungujicimu
systému preventivnich lékafskych prohlidek v Ceské
republice by nds proto ani tento aspekt nemél odrazo-
vat od ustoupeni od pausélni profylaxe novorozenecké
konjunktivitidy.
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Pouziti dexmedetomidinu u novorozencu

Halek J., Volakova J.

Novorozenecké oddéleni a Détska klinika Fakultni nemocnice Olomouc, Olomouc
Oddéleni klinické farmacie, Lékarna Fakultni nemocnice Olomouc, Olomouc

SOUHRN

Nevyhnutelnou soucasti péce o kriticky nemocné novorozence jsou rGizné invazivni diagnostické a terapeutické vykony, které
s sebou pfinasi diskomfort a bolestivé viemy. Bolest pfitom piinasi nejen utrpeni, ale ma i vyznamné negativni akutni i chronické
zdravotni dusledky. Bohuzel neexistuje idealni, bezpecny a univerzalni prostredek umoznujici sedaci a analgezii v tomto vékovém
obdobi. Pfehledovy ¢lanek uvadi moznosti vyuziti dexmedetomidinu v novorozeneckém obdobi.

KLICOVA SLOVA
dexmedetomidin, novorozenec, bolest, analgosedace

SUMMARY

The use of dexmedetomidine in the neonatal period

Various invasive diagnostic and therapeutic procedures are an inevitable part of the care of critically ill newborns, which entail
discomfort and painful sensations. Pain not only brings suffering but also has significant negative acute and chronic health con-
sequences. Unfortunately, there is no ideal, safe and universal means of providing sedation and analgesia in this age period. This
review article outlines the potential uses of dexmedetomidine in the neonatal period.

KEYWORDS
dexmedetomidin, newborn, pain, analgosedation
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uvoD

Péte o novorozence se zdvaznymi onemocnénimi
mUze byt spjata s bolesti, kterd mize byt symptomem
samotného onemocnéni nebo jeho komplikaci, ale
také muUze doprovézet invazivni diagnostické nebo te-
rapeutické procedury. Bolestivych procedur na jednot-
kach intenzivni a resuscitacni péce pro novorozence
je mnoho, jedna studie uvadi pocet procedur 7,5-17
denné (!) [1, 2]. Kromé lécby bolesti je také v nékterych
pfipadech vhodna zklidnujici — sedativni 1écba (stabi-
lizace novorozence, snizeni energetickych ztrat ditéte,
synchronizace s umélou plicni ventilaci atp.).

V soucasné dobé jiz neni zpochybriovan fakt, ze no-
vorozenec (i pred¢asné narozeny) nejen bolest vnima,
ale je spolehlivé prokazano, ze bolest ma vyznamné
nezadouci zdravotni efekty, a to jak bezprostredni, tak
chronické (vc¢etné neurovyvojovych) [1, 3].

Management bolesti u novorozencll a v nékterych
pfipadech disledna analgosedace se tak staly samo-
zfejmou soucasti péfe o novorozence. Management
bolesti u novorozencut se opira o nékolik pilifd:

1. Zasadni je pfedchazet pficinam, které zpusobuji bo-
lest nebo neklid novorozence [1].

2. Dllezitou soucasti managementu bolesti jsou nefar-
makologické metody.

3. Bolest, lé¢ba a jeji efekt ma byt hodnocen adekvat-
nimi metodami: skaly, specidlni monitory hodnotici
autonomni reaktivitu, zmény mozkového prokrveni
nebo mozkové aktivity atd. [1].

4. Farmakologickd [é¢ba ma byt dostate¢né razantni,
s pouzitim minimalnich davek, které pfinasi dosta-
tecny efekt.

5. Pouzivana farmaka maji byt ic¢inna a bezpecna.

Aktudlné se bézné pro lé¢bu bolesti a k sedaci v no-
vorozeneckém obdobi uzivaji léky z riznych skupin. Co
se tyce silnych analgetik, prevazuje podavani opioidd,
zejména morfinu, fentanylu nebo sufentanlu. Mezi
hojné uzivana sedativa patfi zejména benzodiazepiny,
pfipadné fenobarbital, chloralhydrat. Nékterd z uvede-
nych léciv nejsou v této indikaci a pro tuto vékovou sku-
pinu schvélena. Prokazatelné maji nezadouci uUcinky,
a to jak akutni (zejména pokles krevniho tlaku ¢i vyskyt
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bradykardii, utlum dechové aktivity, utlum peristaltiky),

tak chronické. Opioidy zfejmé plsobi apoptézu nékte-

rych neuronalnich buné¢nych populaci, jejich dlouho-

dobé podévani je asociovano s vyssim vyskytem neu-

rokognitivnich deficitd, mlze na né vznikat tolerance

a zdvislost. Presto se tyto léky v praxi bézné pouzivaji,

a to i u pfedcasné narozenych novorozencd, ktefi jsou

extrémné zranitelni vi¢i neurovyvojovym nezadoucim

ucinkdm [1-7]. Vlastnosti idedlniho analgetika/sedati-

va pro novorozenecky vék jsou:

« bezpecnost, bez negativnich efektd akutnich i chro-
nickych,

« snadné podavani a pfizniva farmakokinetika a farma-
kodynamika (kratky biologicky polocas atd.),

v idedlnim pfipadé i pozitivni vlastnosti, napiiklad
neuroprotekce,

« pfizniva (nizkd) cena.

Zadné z bézné pouzivanych Ié&iv vak tyto idealni
vlastnosti nema. Jednou z latek, ktera se zacina prosa-
zovat do bézné praxe a kterd se vyuziva v lidské medici-
né v jinych kontextech, je Dexmedetomidin.

MECHANISMUS UCINKU

Dexmedetomidin je selektivni alfa-2-adrenergni ago-
nista, ktery ma sedativni, analgeticky a sympatolyticky
ucinek. Ve svém pusobeni je podobny klonidinu, ale
ma vyssi selektivitu (alfa 2 : alfa 1 Ucinek az 1620 : 1
u dexmedetomidinu vs. 220 : 1 u klonidinu). Jeho
hlavnim efektem je sniZeni aktivity noradrenergnich
neurontl v mozkovém kmeni, v locus coeruleus, kde
také snizuje uvolnéni substance P. Narozdil od ostat-
nich sedativ (propofol, benzodiazepiny, fenobarbital,
chloralhydrat), které pfimo zvy3uji aktivitu GABA neu-
rond, pGsobi dexmedetomidin jinym mechanismem.
Sedace zpUsobend dexmedetomidinem tak mnohem
vice vyvolava stav podobny pfirozenému spanku (spe-
cificky 2. stadium NREM spdanku) a pacient je relativné
lehce probuditelny do bdélého stavu. Jeho pusobeni
neni spojeno s Utlumem respirace nebo zpomalenim
stfevni peristaltiky. Analgezii plsobi zfejmé i jeho efekt
v oblasti michy a na jinych supraspinélnich urovnich.
Jeho sympatolytickd aktivita je vyznamnd. Jeho efekt
na krevni tlak je komplikovany, obecné plisobi snizeni
tlaku (sympatolyticky efekt), ale minimalné prechodné
muze zplsobit i jeho zvyseni — vazokonstrikci. ZpUso-
buje také mirné snizeni srde¢ni frekvence (zfejmé jde
opét o sympatolyticky efekt) [1, 2, 8].

FARMAKOKINETICKE VLASTNOSTI

Dexmedetomidin je extenzivné metabolizovan jat-
ry, zejména pomoci glukuronidace (glukuronidy jsou
nejvyznamnéji zastoupenymi metabolity) a hydroxyla-
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ce (prostfednictvim cytochromt P450 - zejména CYP
2A6). Metabolity maji zanedbatelnou farmakologickou
aktivitu. Vétsina metabolitd je vylu¢ovéna ledvinami,
mala ¢ast stolici.

Bylo publikovano jen mélo farmakokinetickych stu-
dii, ale zda se, Zze u novorozencl (zvlasté predcasné
narozenych) méa dexmedetomidin del3i biologicky po-
locas, ktery mUze byt dale prodlouzen pfi terapeutické
hypotermii.

Chrysostomou et al. studovali farmakokineticky profil
dexmedetomidinu u dono3enych a pred¢asné naroze-
nych novorozencll s vyslednymi elimina¢nimi polocasy
3,2 hodiny pro donosené, respektive 7,6 hodin pro nedo-
nosené. Distribu¢ni objem byl stanoven 3,9 I/kg pro do-
nosené a 2,7 I/kg pro nedonosené, clearance 0,9 I/h/kg
pro donosené a 0,3 I/h/kg pro nedonosené novorozence
(uvedeny hodnoty medianu) [9].

McAdams et al. provadéli farmakokinetickou studii
s dexmedetomidinem u sedmi novorozencl (gestac-
ni vék > 36 tydn() s HIE podstupujicich terapeutickou
hypotermii a v popula¢nim modelu stanovili srovnatel-
nou nebo nizsi clearance (0,7 I/h/kg), vétsi distribu¢ni
objem (7,5 I/kg) a delsi eliminacni polocas (7,3 h) ve
srovnani s normotermickymi novorozenci bez HIE ob-
dobného gestac¢niho véku 7,3 hodiny [10].

Dexmedetomidin vykazuje vysokou vazbu (94 %) na
plazmatické bilkoviny (zejména albumin).

Biologicka dostupnost po intranazalnim podani byla
stanovena u zdravych dospélych dobrovolnikl a dosa-
hovala 82 % [11].

NEUROPROTEKTIVNIi VLASTNOSTI
DEXMEDETOMIDINU

V animalnich modelech se ukazuje, ze dexmede-
tomidin maze mit urcité neuroprotektivni vlastnosti.
Mechanismy jsou nejasné. Pfi hypoxii stimulace alfa-
-2-adrenergnich receptord zvysuje expresi enzym(
zodpovédnych za preZiti neurond a aktivuje synaptic-
kou plasticitu, suprimuje zanétlivou aktivitu cytokint -
animalni modely takto predpokladaji, Ze mize dexme-
detomidin chrénit pred neurondini ztratou a zlep3ovat
funkeni deficit indukovany hypoxicko-ischemickym in-
zultem. Ve studiich dexmedetomidin také prokazatelné
suprimoval hypoxii indukovanou aktivaci NADPH-oxi-
dazu 2, i tim by mohl omezit apoptézu neuront a chra-
nit pfed rozvojem neurologického deficitu. V jinych
animdlnich studiich uziti dexmedetominidinu snizilo
neuronalni ztraty v mozkové kure a bilé hmoté v mo-
delech hypoxicko-ischemické encefalopatie [2, 4, 12].

NEZADOUCI UCINKY

Téméf viechny publikované studie uvadi vyskyt sni-
Zeni srde¢ni frekvence a pokles krevniho tlaku. Vyskyt
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relativni bradykardie je bézny, pokles srde¢ni frekvence
mirny vétsinou o 10 tepl/min, vétsinou nebyla nutna
zadna intervence. Hypotenze - pokles krevniho tlaku
0 5-10 %, klinicky vyznam vétsinou maly, opét vétsi-
nou nebyla nutnd intervence. Nejde o prekvapivy nalez
vzhledem k sympatolytické aktivité dexmedetomidinu,
omezeni efektu stresovych situaci na obéh novorozen-
ce[4,13,14].

Dexmedetomidin muze v nékterych pfipadech zpG-
sobit i bifazické ovlivnéni krevniho tlaku s prvotni krat-
$i hypertenzni fazi (zprostfedkovanou a,, subtypem
receptord) nasledovanou hypotenzni fazi (a,, subtyp
receptoru). Riziko prechodné hypertenze je zavislé
na davce a dosazenych plazmatickych koncentracich.
Pri vyssich koncentracich (napf. pii loading dose pred
kontinudlni infuzi) mohou prevladdnout periferni vazo-
konstrik¢ni Uc¢inky nad centrdlnimi sympatolytickymi
a pravdépodobnost vyskytu prechodné hypertenze
muze byt vyssi [15].

Rychlé ¢i ndhlé vysazeni dexmedetomidinu po pro-
dlouzeném kontinudlnim podavani (> 72 h) mize byt
spojeno s vyskytem rebound hyperaktivity sympatiku

projevujici se hypertenzi, tachykardii a agitovanosti

[16—18]. Toto riziko mlze byt preventovano postup-
nym snizovanim davek, nékdy je vyuzivdn klonidin
(delsi biologicky polocas, enteradlni forma léciva)
[19-21].

Vyskytu nezadoucich Uc¢inkd lze predchéazet uzitim
spravného davkovani a respektovanim specifik meta-
bolismu predcasné narozenych novorozencli (tab. 1).

UZITi DEXMEDETOMIDINU V PRAXI

Dexmedetomidin byl v roce 1999 schvélen FDA k po-
uziti k sedaci u dospélych pacientt (kontinudlni intra-
vendzni podani, v roce 2003 i pro proceduralni sedaci).
V détském véku a neonatologii se zdhy zacal pouzivat

v off-label rezimu. Dle publikovanych dat jeho uziti

v novorozeneckém obdobi roste a spolu s tim klesa

uzivani fentanylu: napf. ve Spojenych statech bylo uziti

na sledovanych NICU uvddéno v roce 2010 v 0,003 %,
v roce 2020 jiz v 0,185 % [8].

Roste pocet publikovanych studii, které se zabyvaji
vyuzitim dexmedetomidinu v neonatologii u kriticky
nemocnych novorozencud pfi analgosedaci na umélé
plicni ventilacii bez této terapie, u novorozenctli naroze-
nych v terminu i u pfedc¢asné narozenych novorozenct
(i extrémné nezralych) [8, 9, 22, 23]. Mozné neuropro-
tektivni vlastnosti jej pfedurcuji k vyuziti v analgose-
daci déti podstupujicich terapeutickou hypotermii po
tézké perinatdlni asfyxii [4, 24]. Vyuzivd se v pooperacni
péci. Zvlastni misto mize mit v oblasti procedurdlni
sedace, zvlasté v pfipadech, kdy je mozné proceduru
planovat, napfiklad pfi MRI vysetfeni nebo pfi o¢nim
vysetieni nebo o3etfeni v rdmci diagnostiky a terapie
retinopatie nezralych [6, 25, 26].

Klinické studie, které hodnoti uziti dexmedetomidinu
v praxi, pfinasi pozitivni vysledky. Ve srovnani s opioidy
obvykle prokazuji snizeni doby umélé plicni ventilace
a kratdi dobu do dosazeni pIné enteralni vyzivy, pfi po-
uziti v kombinacich s opioidy potom snizeni jejich spo-
tfeby nebo nizsi potfebu pouziti doplrikovych jednora-
zovych davek analgetik/sedativ [2, 27].

Piehled mozného vyuziti dexmedetomidinu

v neonatologii

« sedace a lécba bolesti na JIPN, u pfedcasné naroze-
nych novorozencl i novorozencl narozenych v ter-
minu, u ventilovanych i neventilovanych pacient(,
intravendzni kontinudlni podavani, samostatné nebo
v kombinacich s opioidy;

- uziti u pacientd podstupujicich terapeutickou hypo-
termii pro hypoxicko-ischemickou encefalopatii, vy-
hodou je zde zejména niz3i ovlivnéni EEG zdznamu
ve srovnani s jinymi sedativnimi latkami (benzodia-
zepiny) a relativné pfiznivé ovlivnéni stresové reakce
organismu na chlad;

« pooperacni analgosedace;

« procedurdlni sedace (zejména u planovanych vyko-
nd, napt. MRI, o¢ni vySetieni nebo osetfeni o¢i u ROP
apod.);

« abstinencni syndrom (z odnéti opioid(, benzodiazepi-
ny, barbiturdtd aj. ndvykovych latek), formy iatrogen-
ni i ziskané vlivem zavislosti matky v téhotenstvi [28].

Tab. 1. Davkovani dexmedetomidinu u novorozenct (upraveno dle ANMF Formulary, dostupne z https://www.anmfonline.org/)

Uvodni davka Kontinualni podavani Maximalni davka

<37% 0,2 pg/kg 0,2 ug/kg/h 30-60 min 1 ug/kg
>37%
0,35 pg/kg 0,3 pg/kg/h 30-60 min 1,2 pg/kg
<14 dni zivota
> 37+
0,5 ug/kg 0,5-0,75 pg/kg/h 30-60 min 1,5 pa/kg

> 14 dni Zivota
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Tab. 2. Vysazovani dexmedetomidinu (upraveno dle ANMF Formulary, dostupné z https://www.anmfonline.org/)

Doba podavani dexmedetomidinu Vysazovani dexmedetomidinu

podavani méné nez 24 h
24-72h

délenez72h

vysazovani — tranzice pres podavani
klonidinu (i.v. nebo p.o.)

mozné pfimé, nahlé vysazeni

snizit davku na polovinu, poté (pokud je dité stabilni déle nez 2 hodiny) snizujte
00,1 ug’kg/h a6 h

Snizujte davku 0 0,1 pg/kg/h a 12 h az do vysazeni

1. den - klonidin 2 pg/kg a 6 h s redukci dexmedetomidinu o0 50 % 30 min
po 2. davce klonidinu, vysadte dexmedotomidin po 3. dévce klonidinu

2. den - klonidin 2 pg/kg a8 h
3.den - klonidin 2 ug/kg a 12 h

4. den - klonidin 2 pg/kg, podat davku a vysadit

Davkovani

Kontinudlni podavani - analgosedace na JIP:

« Uvod - 0,2-0,5 pg/kg (podani béhem 10—-20 min, ne-
podavat jako rychly bolus),

- udrzovaci davka 0,05-1,5 (2,5) pg/kg/h (hodnoceni
efektu a eventudlni zmény rychlosti, interval 30 az
60 min, navysovani o 0,1-0,2 ug/kg/h) [29],

+Pokud je dexmedetomidin podavan deldi dobu, je
nutné zvazit jeho postupné vysazovani nebo vyuzit
prechod na klonidin (tab. 2) [1, 7].

Proceduralni sedace:

«Intranazdlni podavani: 1-2 (0,5-4 ug/kg), redéni
10—20 pg/ml, maximalni objem do kazdé nosni dirky
0,3 ml [25, 29].

V CR jsou v soucasné dobé dostupné HVLP ve for-
mé koncentratu (100 mg/ml) pro intravendzni podani.
Souhrn informaci o pfipravku uvadi nutnost nafedé-
ni koncentratu pred podanim na 4 nebo 8 ug/ml. Pro
potieby podani novorozencdm (nizké davky, restrik-
ce tekutin) je v praxi nutné a dokumentované podani
roztok(l odlisnych vyslednych koncentraci - pro intra-
vendzni podani jsou uzivany koncetrace 0,5-8 pg/ml
(0,5-2 pg/kg/ml) ve fyziologickém roztoku ¢i 5% glukdze,
piipadné pro intranazalni podani roztoky o koncetraci
az 20 pg/ml ve fyziologickém roztoku s fyz-chemickou
stabilitou 24 h pfi pokojové teploté [30, 31].

ZAVER

Dexmedetomidin je pravdépodobné bezpecnou
a uc¢innou alternativou v 1é¢bé bolesti a sedaci v no-
vorozeneckém obdobi. Je mozné jej pouzit u pacientl
vyzadujicich umélou plicni ventilaci, v poopera¢nim
obdobi nebo u kratkych invazivnich procedur.

Jeho mozné neuroprotektivni vlastnosti jej predurcuji
k pouziti u pacientd s hrozicim poskozenim nervovych
struktur, napfiklad u hypoxicko-ischemické encefalopa-
tie - Ize jej pouzit jako analgosedativum pfi terapeutic-
ké hypotermii, jen malo ovliviiuje EEG zdznam.

Ces. Slov. Neonatologie 2025/1

Jevi se jako perspektivni pro pouziti na JIPN pro
sedaci a lé¢by bolesti u prfedc¢asné narozenych novo-
rozencd i novorozencl narozenych v terminu, ven-
tilovanych i neventilovanych. Je mozné jej podavat
intraven6zné - kontinualné, samostatné nebo v kom-
binaci s opioidy (v kombinaci snizuje potfebnou dav-
ku opioida).

Jeho vyhodou je pomérné pfiznivé spektrum neza-
doucich G¢inkl, popisované efekty jako zpomaleni
srde¢ni frekvence a mirné snizeni tlaku nebyvaji kli-
nicky relevantni a nevyzaduji obvykle intervenci a jde
obvykle o pfimy sympatolyticky efekt — blokujici efekt
stresord.

Doposud vsak neexistuji prakazné studie popisujici
jeho dlouhodoby efekt na psychomotoricky vyvoj di-
téte. Chybi také farmakokinetické studie nutné k op-
timalizaci davkovacich schémat. Intranazalni podani
dexmedetomidinu muze byt alternativnim prostied-
kem pfi kratkych bolestivych procedurach.
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EarWell®

MALA ZMENA, VELKY ROZDIL"

INOVATIVNI, NEINVAZIVNI METODA .
KOREKCE DEFORMACI USNICH BOLTCU

AZ 15 % NOVOROZENCU PRICHAZI NA
SVET S VROZENOU DEFORMITOU ZEVNI-
HO UCHA

Kazdy rodi¢ chce pro své dité to nejlepsi
— zdravi, stésti a prijeti. Presto se az 15 %
novorozencud narodi s deformitou zevniho
ucha, véetné odstatych boltcu. Co se na prv-
ni pohled jevi jako drobnost, mGze mit v bu-
doucnu zasadni vliv na sebevédomi ditéte
i jeho socialni zaclenéni.

»EarWell je unikatni, neinvazivni
a naprosto bezpecny systém tva-
rovani usnich boltct novorozencu

bez chirurgického zakroku.*

Klinické studie ukazuji, ze vrozené deformity,
které se samovolné nevyresi do jednoho
tydne od narozeni, se budou s postupem
C¢asu zhorSovat. A to znamena Casto jediné
— chirurgicky zakrok v pozdéjsim véku.
Existuje ale elegantni reseni, diky kterému
|ze operaci predejit: EarWell.

Tento neinvazivni systém tvarovani usnich
boltcl vyuziva zvy3ené tvarnosti chrupavky
dané vyssihladinou estrogenu v prvnich tyd-
nech po narozeni. Pokud je aplikace zahaje-
na do Sesti tydnU od narozeni (idedlné do tfi
tydnu), dokaze EarWell az s 98% Uspésnosti
upravittvaruchabezbolesti,stresuabez nut-

nosti pozdéjsi operace. Samotna terapie trva
zpravidla 4 az 6 tydnu a dité ji snasi zcela bez
obtizi.

»EarWell je nejrozsirenéjsim,
nejprozkoumanéjsim a neju-
spésnéjsim systémem tvarovani
usnich boltcl na svéteé.*

EARWELL MA ZA SEBOU VICE NEZ 600 000
USPESNE LECENYCH PRIPADU A 3JEHO
UCINNOST PROKAZUJI DESITKY ODBOR-
NYCH PUBLIKACI

V¢asna informovanost rodicl a doporuce-
ni od pediatra mdze hrat rozhodujici roli.
Pomozte rodicum udélat spravny krok.
Informujte je o moznosti, kterd mUze jejich
ditéti usetrit roky nejistoty — a darovat mu
zdravé sebevédomi hned na zacatku zivota.

Odborni garanti EarWell Ceska republika:

MUDTr. Petros Christodoulou, emeritni primar Kliniky
plastické chirurgie Fakultni Nemocnice na Bulovce.

MUDr. Martin Ciha¥, primaf Neonatologického oddé-
leni Fakultni Nemocnice na Bulovce.
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