Wczesna postac ciezkiego opdznienia
rozwoju wewnatrzmacicznego pfodu:
diagnostyka i leczenie

Komisja ds. Publikacji, Towarzystwo Medycyny Matczyno-Ptodowej,
przy wspotpracy doktora Ahmeta Baschata, MD

Pytanie. U 34-letniej pierwiastki
w 28 tygodniu cigzy szacowana ma-
sa plodu wynosi okofo 500 g. Wiek
cigzowy potwierdzono na podstawie
badan ultrasonograficznych wykona-
nych w pierwszym trymestrze cigzy.
Od czego nalezy zaczac diagnostyke
u tej pacjentki?

Odpowiedz. Zgodnie z definicja,
ograniczenie wzrastania ptodu (fetal
growth restriction, FGR) wystepuje
w sytuacji, w ktérej szacowana ma-
sa plodu plasuje sie ponizej 10 cen-
tyla dla danego wieku cigzowego.!
Dla 28 tygodnia cigzy 10 centyl wy-
znacza masg rowna 720 g, a zatem
opisywany przypadek speinia kryte-
ria dla FGR.?

Przyczyng FGR moze by¢ wiele
czynnikow, wigczajac matczyne
(np. choroba naczyniowa), ptodowe (np.
aneuploidia, inne zespoty genetyczne,
zakazenie) oraz tozyskowe (np. niewy-
dolnos¢ tozyska).® Takg diagnostyke
réznicowa nalezy wzig¢ pod uwage
w momencie rozpoznania FGR, a na-
stepnie wszystkie czynniki ponownie
rozpatrywac podczas kolejnych wizyt,
w zaleznosci od stwierdzanego obra-
zu klinicznego. Okreslenie etiologii
FGR moze pomo6c w dobraniu odpo-
wiedniego postepowania klinicznego.

Nalezy przeanalizowa¢ mozliwe
matczyne przyczyny FGR, takie jak
nadcisnienie tetnicze, toczen rumie-
niowaty uktadowy, cukrzyca ze zmia-
nami naczyniowymi, powazna sinicza
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choroba serca, palenie tytoniu, uzywa-
nie narkotykow, niedozywienie, zty
status ekonomiczny oraz bardzo mto-
dy lub zaawansowany wiek ciezarne;j.

W badaniu ultrasonograficznym,
ktére powinno by¢ wykonane ze
szczeg6lng dokladnoscig, nalezy
skoncentrowac sie na poszukiwaniu
ewentualnych wad ptodu, sznura
pepowinowego oraz lozyska. Ocena
biometryczna ptodu powinna obej-
mowac pomiary kosci dtugich. Nieza-
leznie od duzych wad rozwojowych
plod nalezy oceni¢ rowniez pod ka-
tem ultrasonograficznych markerow
aneuploidii oraz zakazenia.

W przypadku stwierdzenia prawi-
diowego obrazu czterech jam serca
oraz uwidocznienia prawidtowych drég
odptywu, przy braku innych wad lub
znanych czynnikéw ryzyka, badanie
echokardiograficzne zazwyczaj mozna
poming¢. Nalezy okresli¢ objetos¢ pty-
nu owodniowego. W celu wykrycia
nieprawidiowego zwiekszenia oporu
przeptywu naczyniowego wskazane
jest badanie doplerowskie przepitywu
w tetnicy pepowinowej (umbilical ar-
tery, UA).* Poniewaz zwigzek FGR
z wrodzong trombofilig nie zostat udo-
wodniony, nie ma tez dowodéw na to,
aby jej leczenie przynosito jakiekol-
wiek korzysci,® diagnostyka w tym
kierunku nie jest zalecana.

Po wstepnej ocenie nalezy poinfor-
mowac pacjentke i jej rodzine o wyni-
kach badania. Sposob konsultacji
bedzie zalezal od uzyskanych wyni-
kéw badan (rycina). Nalezy zachowac
daleko posunietg ostroznos$¢ w formu-
towaniu definitywnych przyczyn FGR,
gdyz wiekszos¢ badan nieinwazyjnych
nie pozwala na ustalenie ostateczne-

go rozpoznania. Wiekszo$¢ przypad-
kéw FGR spowodowana jest czynnika-
mi konstytucjonalnymi, co oznacza
zdrowy, prawidlowo rozwijajacy sie
plod, mniejszy w poréwnaniu do po-
pulacji.

Plody konstytucjonalnie mniejsze
charakteryzuje prawidtowa budowa
anatomiczna, prawidiowa objetos¢
plynu owodniowego oraz prawidiowe
przeplywy krwi w tetnicy pepowino-
wej. U matek takich dzieci zwykle
nie stwierdza sie czynnikow ryzyka,
a jedno lub oboje z rodzicéw czesto
cechuje niski wzrost lub mata masa
urodzeniowa.

Cecha najbardziej charakterystycz-
na dla FGR spowodowanego niewy-
dolnosciag lozyska sg nieprawidlowe
parametry przeplywu w tetnicy pepo-
winowej. Wady rozwojowe u plodu
oraz obecno$¢ miekkich markeréw
powinny nasuwac podejrzenie aneu-
ploidii u dziecka, chociaz nalezy pamie-
tac, ze w przypadku FGR prawidiowa
anatomia pfodu i nieprawidiowe ba-
danie doplerowskie nie wykluczajg
aneuploidii. W takiej sytuacji nalezy
zaproponowac rodzicom amniopunk-
cje z oceng kariotypu plodu i oméwic
z nimi ryzyko oraz korzy$ci zwigzane
z badaniem. Warto przeanalizowac
wczes$niej ryzyko aneuploidii, opiera-
jac sie na dotychczas stwierdzanych
nieprawidlowosciach.

Ogolnie czestos¢ wystepowania
ograniczonego mozaicyzmu tozyska
w przypadku idiopatycznego FGR
szacowana jest na okolo 15%, jednak
amniopunkcja nie jest badaniem
umozliwiajacym stwierdzenie tego
rodzaju patologii.® Obraz kliniczny nie
upowaznia jednak do wykonywania
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RYCINA. Schemat diagnostyczny ograniczenia wzrastania ptodu
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Rycina przedstawia drzewo decyzyjne wykorzystujgce ocene anatomii ptodu, objetos¢ ptynu owodniowego oraz
badanie doplerowskie przeptywow w tetnicy pepowinowej. Po prawej stronie przedstawiono najbardzie]
prawdopodobne, ale nie ostateczne, rozpoznanie Kliniczne oparte na wynikach badan. Nie mozna jednak wykluczy¢

innego rozpoznania.

biopsji lozyska. Nieproporcjonalne
skrocenie kosci diugich, zaburzenia
procesu mineralizacji, wyginanie ko-
$ci oraz inne nieprawidlowos$ci w ob-
rebie ukladu szkieletowego moga
sugerowac dysplazje kostna.

Nieprawidlowa echogenicznos¢
narzgdow plodu, takich jak mozg
i watroba, moga wskazywac na zaka-
zenie ptodu (np. wirusem cytomega-
lii [CMV]). W takich przypadkach
mozna zaproponowac pacjentce ba-
danie serologiczne krwi w kierunku
czynnego zakazenia, jak réwniez ba-
danie plynu owodniowego metoda
reakcji tancuchowej polimerazy (po-
lymerase chain reaction, PCR). Jesli
u pacjentki wykonywana jest amnio-
punkcja w celu oceny kariotypu pto-
du, nalezy rozwazy¢ takze badanie
plynu owodniowego w kierunku CMV
i toksoplazmozy.

Po wstepnej ocenie opisywanej pa-
cjentki i wykonaniu pierwszych badan
nalezy jej przedstawic i przedyskuto-

wac¢ z nig kilka istotnych kwestii.
Obejmuja one rokowanie, opcje wcze-
$niejszego ukonczenia cigzy, wiek cig-
zowy, w ktérym noworodek urodzony
przedwczes$nie ma szanse na przezy-
cie, zastosowanie kortykosteroidéw
w sytuacji przewidywanej konieczno-
$ci wczesniejszego ukonczenia cigzy
oraz czestotliwosc¢ i rodzaj planowa-
nych wizyt kontrolnych w celu nadzo-
rowania stanu ptodu.

Opis takiej konsultacji i wynikajace
z niej zalecenia powinny znalez¢ sie
w dokumentacji pacjentki, aby wszy-
scy czlonkowie personelu medycznego
zajmujacego sie nig byli poinformowa-
ni o zaplanowanym postepowaniu.

Jakie badania nalezy wykona¢,
aby okresli¢ korzysci i ryzyko
wynikajace z kontynuowania
cigzy?

W przedporodowym postepowaniu
w przypadkach FGR najistotniejsze

sa odpowiedzi na dwa podstawowe

pytania:

1. Czy stopien zaawansowania obec-
nej patologii wymaga interwencji
medycznej?

2. Po jakim czasie pacjentka powinna
zglosi¢ sie na ponowne badanie
monitorujace stan ptodu?

W prowadzeniu pacjentki z FGR
prawdziwym wyzwaniem jest uzys-
kanie mozliwie najwiekszych korzys-
ci wynikajacych z maksymalnego
przediuzenia cigzy, nie dopuszczajac
do obumarcia ptodu. Aktualnie pro-
ponowane wytyczne postepowania
oparte sg gléwnie na badaniach ob-
serwacyjnych oceniajgcych ryzyko
zwigzane z postepowaniem wyczeku-
jacym oraz ukonczeniem cigzy.

W przypadku FGR stwierdzonym
w cigzy niedonoszonej podejmowanie
krytycznych decyzji uwarunkowane
jest przede wszystkim wiekiem cigzo-
wym. W Growth Restriction Inte-
rvention Trial (GRIT) stwierdzono, ze
wczesniejsze ukonczenie cigzy bez
ewidentnych wskazan wigzalo sie ze
zwiekszeniem S$miertelnosci nowo-
rodkéw oraz czestszym wystepowa-
niem porazenia mézgowego u dzieci
w wieku 2 lat, spowodowanego gtow-
nie powiktaniami zwigzanymi z wcze-
$niactwem.”® Ogodlnie miedzy 24 a 29
tygodniem cigzy kazdy kolejny zyska-
ny dzien zycia wewnatrzmacicznego
zwieksza szanse na przezycie nowo-
rodka bez wiekszych powiktan o 2%.
Po tym okresie zysk wynikajacy z jed-
nego dnia diuzej in utero wynosi oko-
to 1% lub mnie;j.®

W okresie obserwacji badanie ultra-
sonograficzne oceniajace wzrastanie
ptodu wykonywane jest co 3-4 tygo-
dnie. Gléwne dostepne narzedzia
umozliwiajgce nadzér nad plodem
z zahamowaniem wzrastania obej-
muja badanie doplerowskie przepty-
wOw w tetnicy pepowinowej, test
niestresowy oraz ocene profilu bio-
fizycznego. Sposrod nich tylko ba-
danie doplerowskie przeptywéw
w tetnicy pepowinowej wigze sie
z istotnym zmniejszeniem $miertel-
nosci okotoporodowej w przypadkach
FGR, co udowodniono w badaniach
randomizowanych. Chociaz inne ba-
dania doplerowskie (np. ocena para-
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metréw przeplywu w tetnicy srodko-
wej mozgu, przewodzie zylnym itd.)
wykazaly pewng warto$¢ progno-
styczng, nie udowodniono, aby wpty-
waly na poprawe wynikéw w przy-
padkach FGR.

Wyniki badania doplerowskiego
przeplywow w tetnicy pepowinowej
wykorzystywane sg przede wszystkim
do planowania dalszego postepowania
i kolejnych badan. W wiekszos$ci przy-
padkéw FGR badanie to, przynajmniej
na poczatku, wykonywane jest raz w ty-
godniu. Plody z uposledzeniem wzra-
stania, u ktorych przeptywy w tetnicy
pepowinowej sg prawidlowe, cechuje
mate ryzyko zgonu wewnatrzmacicz-
nego oraz innych powiktan, dlatego
w tych przypadkach to badanie moze
by¢ wykonywane rzadziej. Jedna z zalet
monitorowania ptodu z wykorzysta-
niem badania doplerowskiego jest wy-
chwycenie przypadkéw, w ktérych
konieczne jest skrécenie odstepu mie-
dzy kolejnymi badaniami, na przyktad
w sytuacji zaobserwowania zmniejsze-
nia przeptywu rozkurczowego.®

Pomoc w prowadzeniu pacjentki
z FGR, zwtaszcza w aspekcie wyznacze-
nia optymalnego momentu zakonczenia
ciazy, stanowig test niestresowy z oce-
na lub bez objetosci ptynu owodnio-
wego oraz profil biofizyczny ptodu.
W przypadkach FGR zaleca sig, aby te
badania, lub chociaz jedno z nich, wy-
konywac co tydzien lub co dwa tygo-
dnie. Brak przeptywu rozkurczowego
w tetnicy pepowinowej lub odwrocenie
przeplywu wigze sie ze zwigkszeniem
ryzyka wewnatrzmacicznego zgonu
plodu i nakazuje pilny nadzér nad pto-
dem, zwilaszcza jesli kontynuowane
jest postepowanie wyczekujace.

Jakie sq wskazania

do ukonczenia ciazy

w przypadkach zahamowania
wzrastania ptodu?

Nadrzednym czynnikiem determinu-
jacym wynik potozniczy w przypadku
wczesnie pojawiajgcego sie FGR jest
wiek cigzowy. Jak wspomniano, w ba-
daniu GRIT wykazano, ze zbyt wcze-
sne, nieuzasadnione zakonczenie ciazy
zwieksza $miertelno$¢ noworodkow
i czesto$¢ porazenia mozgowego.”

Czes¢ ekspertow zaleca, aby w przy-
padkach stwierdzenia odwrdconego
przeplywu koncowo-rozkurczowego
W tetnicy pepowinowej miedzy 32 a 34
tygodniem cigzy lub braku przeptywu
koncowo-rozkurczowego po 34 tygo-
dniu cigzy podac pacjentce steroidy
w celu przyspieszenia dojrzewania
ptuc ptodu i zakonczy¢ cigze. Te zale-
cenia nie sg jednak oparte na bada-
niach randomizowanych.® Wyniki
badania doplerowskiego przeptywow
w tetnicy pepowinowej czesciej od-
biegaja od normy niz wyniki profilu
biofizycznego.? Nawet w przypadku
nieprawidlowych parametrow przepty-
wow w tetnicy pepowinowej nie zaleca
sie konczenia cigzy przed 32 ty-
godniem, jesli profil biofizyczny lub
wyniki testu niestresowego sg prawi-
diowe.

Jakie jest prawdopodobienstwo
powtorzenia ciezkiej postaci FGR
w kolejnej ciazy? Jak nalezy
poprowadzic taka pacjentke

w nastepnej ciazy?

Prawdopodobienstwo ponownego wy-
stapienia FGR zalezy od przyczyny le-
zace] u podloza tego powiklania
i wynosi okoto 20%. W przypadku sta-
néw istniejacych takze poza cigzg
optymalna jest konsultacja przed pla-
nowang cigza lub we wczesnym okre-
sie pierwszego trymestru, co pozwoli
na wilaczenie odpowiedniego lecze-
nia."! Jedng z mozliwych skutecznych
interwencji, zapobiegajgca nawrotowi
FGR i utatwiajaca postepowanie, jest
planowanie kolejnej cigzy, poniewaz
wykazano, ze odpowiedni odstep mie-
dzy ciazami (tj. 18 do 24 miesiecy od
ostatniego porodu do kolejnego pocze-
cia) poprawia wyniki potoznicze. Réw-
nie wazne sa optymalizacja stanu
matki w przypadku choréb przewle-
ktych, takich jak cukrzyca czy choroby
reumatologiczne, zaprzestanie palenia
tytoniu, prawidiowe wyznaczanie wie-
ku cigzowego na podstawie badan
USG z pierwszego trymestru oraz mo-
nitorowanie wzrastania piodu za po-
mocg czestego wykonywania badan
ultrasonograficznych.!! Mozna roz-
wazy¢ wiaczenie do leczenia matych
dawek kwasu acetylosalicylowego

(50-150 mg) okoto 16 tygodnia cigzy
lub wczesniej. Skuteczno$¢ takiego
postepowania wykazano w jednej
z ostatnich metaanaliz.!?

Udowodniono, ze u kobiet z niedo-
borami zywieniowymi, zwlaszcza
w krajach rozwijajgcych sie, w zapo-
bieganiu FGR skuteczna jest prawi-
diowa kaloryczno$s¢ spozywanych
positkéw z ograniczeniem (mniej niz
25%) spozywania biatka do pozio-
mu 500-1000 kalorii.

U kobiet zamieszkujacych tereny
endemiczne dla malarii ryzyko nawro-
tu FGR zmniejsza zastosowanie profi-
laktyki przeciw tej chorobie. Nie
udowodniono, aby rutynowe badania
przesiewowe przepltywow w tetnicach
macicznych u ciezarnych przynosito
jakiekolwiek korzysci.'?

Stanowisko opracowat Publications Commit-
tee of the Society for Maternal-Fetal Medicine
przy wspélpracy z Ahmetem Baschatem, MD,
i zatwierdzit 14 grudnia 2010 roku Executive
Committee. Ani dr Baschat, ani zaden z czton-
kéw Publications Committee (lista czion-
kéw 2010 na stronie www.smfm.org) nie
zglasza zadnego konfilktu intereséw, powig-
zan finansowych ani innych, ktére nalezy
ujawni¢ w zwigzku z trescig artykutu.
Uwaga: Praktyka kliniczna stale sie rozwija,
a poszczegdlne przypadki moga sie od siebie
réznic¢. Ta opinia jest odzwierciedleniem sta-
nu wiedzy w momencie jej przyjecia do pu-
blikacji i nie zostala stworzona zamiarem
ustalania standardéw opieki polozniczej. Ta
publikacja nie odzwierciedla przekonan
wszystkich cztonkéw Society for Maternal-
-Fetal Medicine.
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p. 32. Early severe fetal growth restriction: Evaluation and
treatment.
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