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STRUKTUROVANY SOUHRN

Cil studie: Zjistit moznosti vyuZiti neinvazivniho stanoveni maximalni
prutokové rychlosti v arteria cerebri media pomoci dopplerometrie k
posouzeni stupné fetalni anémie u téhotenstvi s rizikem erytrocytarni
alloimunizace.

Typ studie: Prospektivni studie.

Nazev a sidlo pracovisté: Gynekologicko-porodnickd Kklinika LF
Univerzity Palackého a FN v Olomouci.

Metodika: U 38 téhotenstvi s rizikem rozvoje alloimunni anémie
plodu byla stanovena maximalni pritokova rychlost v arteria cerebri
media (MCA-PSV) a néasledné zjiSténa koncentrace hemoglobinu a
hodnota hematokritu ve fetalni krvi pfi kordocentéze nebo porodu
plodu.

Vysledky: Bylo provedeno celkem 66 vySetfeni. Stanovena hodnota
MCA-PSV > 1,5 MoM umoznila 100 % detekci fetalni anémie, ktera
odpovidala koncentraci fetadlniho hemoglobinu < 0,65 MoM
v pfislusném gestatnim stafi a vyzadovala naslednou invazivni
intervenci. V 18 pfipadech byla provedena kordocentéza a event.
podéna intrauterinni transflze krve. Zbyvajicich plody nevyzadovaly
invazivni intrauterinni intervenci a po porodu byla diagnostikovana
jen mirna nebo stfedni anémie s naslednou hyperbilirubinémii. Nebyl
zanamenan faleSné pozitivni vysledek. Hodnota MCA-PSV byla
stanovovana v 19. - 37. tydnu téhotenstvi. V&k pacientek v terminu
porodu byl 19 - 41 let (median 29,1).

Zavér: Stanoveni maximalni systolické prutokové rychlosti v arteria
cerebri media predstavuje vysoce sensitivni neinvazivni zpusob
zjisténi stupné fetalni anémie. Doporucovany interval mezi méfenimi
je sedm dni.

Klicova slova: fetalni anémie, arteria cerebri media, doppler,

alloimunizace, intrauterinni transfuze



STRUCTURED ABSTRACT

Objective: To evaluate the utilisation measurements of peak systolic
velocities in the middle cerebral artery (MCA-PSV) to predict fetal
anemia in pregnancies complicated by alloimmune antibodies known
to cause immunological hydrops.

Design: A prospective study.

Setting: Department of Obstetrics and Gynecology, University
Hospital, Olomouc.

Methods: In 38 pregnancies at risk for fetal anemia due to maternal
red-cell alloimmunization MCA-PSV had been assessed and fetal
blood sampling for measurement of hemoglobin concentration was
obtained subsequently, either by cordocentesis or at delivery.
Results: 66 examination was performed at 19-37 week's gestation.
An MCA-PSV > 1,5 MoM detected 100 % of severly anemic fetuses
with a hemoglobin concentration < 0,65 MoM that required invasive
intervention. In 18 cases a cordocentesis was performed and
intrauterine blood transfusion was given alternatively. Remaining
fetuses did not require invasive intrauterine intervention and no or
mild hemolytic anemia and hyperbilirubinemia were diagnosed after
delivery. No false positive case was identified (enregistered).The
median maternal age at the term of delivery was 29,1 (range, 19-41)
years.

Conclusion: Middle cerebral artery peak systolic velocity is a highly
sensitive non-invasive means for determining the degree of anemia.
A Doppler interval of seven days is recommended.

Key words: fetal anemia, middle cerebral artery peak systolic

velocity, Doppler, red cell alloimmunization, intrauterine transfusion



UvoD

U téhotenstvi s rizikem rozvoje alloimunni anémie plodu jsou
pfi diagnostice k ziskani informaci o z&vaznosti anémie tradicné
uzivany invazivni techniky. Cilem studie bylo zjistit moznosti vyuZziti
neinvazivniho stanoveni pruatokové rychlosti v arteria cerebri media
pomoci dopplerovského vySetfeni k posouzeni stupné fetalni

anémie.

MATERIAL A METODIKA

U 38 téhotenstvi s rizikem rozvoje alloimunni anémie plodu
byla stanovena maximalni pratokova rychlost v arteria cerebri media
(MCA-PSV) a nasledné zjiSténa koncentrace hemoglobinu a hodnota

hematokritu ve fetalni krvi pfi kordocentéze nebo porodu plodu.

Stupen fetalni anémie byl klasifikovan nasledujicim zpusobem (6):

* mirna anémie ,mild anemia“
(koncentrace hemoglobinu 0,84-0,65 MoM v pfisluSném
gestaénim stari)

» stfedni anémie ,moderate anemia“
(koncentrace hemogloninu < 0,65-0,55 MoM v pfislusSném
gestacnim stari)

» tézka anémie ,severe anemia“
(koncentrace hemoglobinu < 0,55 MoM v pfislusném
gestacnim stari)

Pfi stanoveni MCA-PSV byly dodrZzeny nasledujici kroky:
» VySetfeni byla provadéna v klidovém stavu plodu (mimo

dechovou a pohybovou aktivitu).



* Pomoci barevného dopplerovského vySetfeni byl vizualizovan
Willisuv okruh.

» Artera cerebri media byla zobrazena v celé délce pfi takovém
zvétSeni, aby zaujimala vice nez 50 % obrazovky.

* Oblast méfeni ,sample volume" (1 mm) byla umisténa tésné
za odstup arteria cerebri media z arteria carotis interna tak
aby se uhel méfeni co nejvice blizil O stupfitd. Nebyla pouZita
Uhlova korekce.

* Byla ziskadna kfivka s 15-30 vinami, které mély stejny tvar a
byla stanovena MCA-PSV.

* VySe zminény postup byl opakovan nejméné tfikrat. Rozdil
mezi ziskanymi hodnotami MCA PSV béhem méfeni nebyl

vétsi nez 1-3 cm/s

Stupen anémie a hodnota MCA-PSV byly hodnoceny podle
normogramu vypracovanych Giancarlo Marim a kol. (6).

Vysetfeni byla provadéna na pfistroji TOSHIBA ,Power Vision
6000“ s konvexni abdominalni sondou 3,75 MHz.

VYSLEDKY

Bylo provedeno celkem 66 vySetfeni. Stanovend hodnota
MCA-PSV > 1,5 MoM umoznila 100 % detekci fetalni anémie, ktera
odpovidala koncentraci fetalniho hemoglobinu < 0,65 MoM
v prislusném gestacnim stafi a vyZadovala naslednou invazivni
intervenci. V 18 prfipadech byla provedena kordocentéza a event.
podana intrauterinni transflze krve. Zbyvajicich plody nevyzadovaly
invazivni intrauterinni intervenci a po porodu byla diagnostikovana
jen mirn& nebo stfedni anémie s naslednou hyperbilirubinémii. Nebyl

zanamenan faleSné pozitivni vysledek. Hodnota MCA-PSV byla



stanovovana v 19. - 37. tydnu téhotenstvi. V&k pacientek v terminu
porodu byl 19 - 41 let (median 29,1).

Tab. 1.
Tab. 2.

DISKUSE

| pfes zavedeni prevence Rh alloimunizace anti-D globulinem
je odhadovana ve Spojenych statech a ve Svédsku incidence
matefské alloimunizace klinicky vyznamnymi antigeny na 25 - 35
pfipadd na 10,000 zivé narozenych (6, 8). Plody, které jsou
sledovany pro zvySené riziko vzniku imunniho hydropsu, vyZaduji jen
v 10 - 25 % intrauterinni transfuzi krve v dusledku tézké anémie.
Zbyvajicich 75 - 90 % plodd nevyzaduje invazivni intrauterinni
intervenci a po porodu je diagnostikovana jen mirna nebo stfedni
anémie s naslednou hyperbilirubinémii (6, 8). Invazivni diagnostika
stupné fetalni anémie pfi kordocentéze event. amniocentéze je
zatizena rizikem nastupu pred€asného porodu nebo potratu
minimalné v 1 % pfipadd. Invazivni vySetfeni navic muze zhorsit i
stupen alloimunizace (8).

Studie na animalnich modelech prokazaly, Ze ke zvySeni
pritokoveé rychlosti ve fetalnich cévach pfi anémii dochazi nasledkem
zvySeni srde¢niho vydeje a poklesu viskosity krve (4). Pfed podanim
prvni intrauterinni transfuze se MCA-PSV u plodu zvySuje v pfimé
Uméfe stupni anémie odrazejici se zejména v koncentraci
hemoglobinu. Ukazuje se, Ze pocate¢ni mirny pokles koncentrace
fetalniho hemoglobinu jen nepatrné ovliviiuje srde¢ni vydej a krevni
viskozitu. Pfi dalSim prohlubovani fetalni anémie je vzajemny vztah
mezi témito parametry jiz linearni a umoznuje presnéjSi odhad

aktualni hodnoty fetalniho hemoglobinu (5). V této fazi i minimalni



zména koncentrace hemoglobinu signifikantné ovlivni viskositu krve.
Od urciteho stupné tézké anémie kdy se zacina rozvijet hydrops
plodu dosahuje srdec¢ni vydej platd. To mize vysvétlit pro¢ tézce
anemické plody jesté bez hydropsu a jiz hydropické mohou mit
podobné hodnoty maximalni pratokové rychlosti.

Jako nejvhodnéjSi a nejpfesnéjSi parametr pro neinvazivni
predikci stupné fetalni anémie se jevi stanoveni maximalni pritokové
rychlosti v arteria cerebri media (MCA-PSV). Mari a kol. prokazuji u
této metody az 100 % sensitivitu a 88 % specificitu pro predikci
stfedniho a tézkého stupné fetalni anémie (6). Do 35. tydne
téhotenstvi je moZno tento parametr spolehlivé vyuzit pfi
neinvazivnim sledovani ploda se zvySenym rizikem rozvoje imunniho
hydropsu a tim dosahnout snizeni poctu dosud provadénych
invazivnich diagnostickych vykont minimalné o dvé tretiny. Po 35.

tydnu stoupd pocet faleSné pozitivnich vysledku (8).

Neinvazivni monitorovani téhotnych s rizikem rozvoje alloimunni
anémie plodu (1):

« Je stanovena MCA-PSV, pfi hodnot¢ > 1,50 MoM je
indikovana kordocentéza.

o Je-li ve tfech méfenich s odstupem jednoho tydne ziskana
hodnota MCA-PSV < 150 MoM, jsou ziskané hodnoty
zaneseny do grafu (je vypodtena regresivni kfivka) a
dynamika narGstu MCA-PSV je porovnana s referenénimi
kfivkami.

» Dle dynamiky naristu MCA-PSV a jinych rizikovych faktoru je
stanoven interval monitorovani MCA-PSV v rozmezi 1 - 4
tydny.

* Neni-li dosazena referen¢ni hladina MCA-PSV > 1,50 neni

kordocentéza indikovana.



Po podani intrauterinni transfuze krve ke korekci fetalni
anémie byl zaznamenan intenzivni pokles maximalni pritokové
rychlosti v arteria cerebri media zpét k normélnim hodnotam (7).
Adekvatni normalizace prutokové rychlosti je patrna po podani prvni i
naslednych krevnich transfazi. Jedna se ziejmé o dusledek vzestupu
krevni viskosity a zlepSeni oxygenace fetalni krve s naslednym
zvySenim srdecniho afterloadu.

MCA-PSV lze vyuzit i k na¢asovani podani dalSi intrauterinni
transflize, ale referencni hladina (MCA-PSV cutoff point) pro detekci
zavazné fetalni anémie po podani prvni transfuze je 1,69 MoM (3).
Je to proto, Ze adultni erytrocyty podané pfi intrauterinni transfuzi
maji ve srovnani s fetalnimi mensi objem a bunécénou rigiditu coz
ovliviiuje  viskozitu krve. MCA-PSV detekujici koncentraci
hemoglobinu odpovidajici zavazné fetalni anémii je proto mirné
vySSi.

PFfi predpovédi rizika rozvoje alloimunni anémie plodu u
ohroZenych téhotenstvi nehraje roli jen absolutni hodnota MCA-PSV
ale také dynamika narlstu maximalni pratokové rychlosti béhem
gestace. Sklon kfivky znzornujici narist MCA-PSV je tim strmé&jsi
¢im zavaznéjSi je fetalni hemolyza v disledku alloimunizace a

odpovida stupni anémie plodu (2).

ZAVER

Stanoveni maximalni systolické pritokové rychlosti v arteria
cerebri media predstavuje vysoce senzitivni neinvazivni zpusob
zjisténi stupné fetalni anémie. Doporucovany interval mezi méfenimi
je sedm dni. Zavedeni této metody do managementu téhotenstvi se
zvySenym rizikem rozvoje alloimunni anémie plodu by umoznilo

snizit po€et nutnych amniocentéz a kordocentéz spojenych s rizikem



moznych fetalnich a téhotenskych komplikaci. Nezanedbatelné je i

hledisko ekonomické.

MUDr. Marek Lubusky, Ph.D.

Por. gyn. klinika FN a LF UP Olomouc
l. P. Pavlova 6

77520 Olomouc
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Tab. 1. Zastoupeni jednotlivych typl antierytrocytarnich protilatek

Protilatka n Protilatka n
Rh D 10 Rh CW
Rh C 1 Rh CE
Rh DC 4 Kell
Rh DCW 3 ABO 16
Rh DCE 1

Tab. 2. Prehled vysledku

Koncetrace Hb MCA-PSV > 1,5 MoM MCA-PSV < 1,5 MoM
<35.tyden >35.tyden < 35.tyden > 35.tyden

> 0,65 MoM 0 0 52 8

< 0,65 - 0,55 MoM 4 0 0 0

< 0,55 MoM 2 0 0 0
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