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Wykaz stosowanych skrotow

4D — Four-Dimensional Ultrasonography — metody ultrasonografii czterowymiarowe;j
AC — Abdominal Circumference — obwdd brzucha

ALARA — As Low As Reasonably Achievable; zasada odnoszaca si¢ do bezpieczenstwa
badan diagnostycznych

AFI — Amniotic Fluid Index — indeks ptynu owodniowego

AV — Aortic Valve — zastawka aortalna

BPD — Bronchopulmonary dysplasia — dysplazja oskrzelowo-ptucna

BPP — Biophysical Profile — profil biofizyczny

CC- cigcie cesarskie

CPR — Cerebral-Placental Ratio — wskaznik m6zgowo-tozyskowy

CRP — C-reactive protein — biatko C-reaktywne

CVPS — Cardiovascular Profile Score — skala oceny wydolnos$ci uktadu krazenia ptodu
DV — Ductus Venosus — przewod zylny

EFW — Estimated Fetal Weight — szacowana masa plodu

EOS — Early Onset Sepsis — infekcja uogo6lniona noworodka o wezesnym poczatku
FHR — Fetal Heart Rate — czynno$¢ serca ptodu

FIRS — Fetal Inflammatory Response Syndrome — ptodowy zespot odpowiedzi zapalnej
FL — Femur Length — dtugo$¢ kosci udowe;j

HC — Head Circumference — obwod glowy

ICT — Isovolumetric Contraction Time — czas izowolumetrycznego skurczu

IRT - Isovolumetric Relaxation Time — czas izowolumetrycznego rozkurczu

KTG — kardiotokografia

LA — Lung Area — powierzchnia phuc

LHR — Lung to Head Ratio — wskaznik ptuca-gltowa

LPA — Left Pulmonary Artery — lewa tgtnica ptucna

LV — Left Ventricle — lewa komora

MCA — Middle Cerebral Artery — tetnica sSrodkowa mozgu

MoM — Multiple of the Mediani — wielokrotno$¢ mediany

MPI DTI — Myocardial Performance Index — Doppler Tissue Imaging — indeks
sprawnosci migs$nia sercowego metoda Dopplera tkankowego — Tei indeks

MPI PWD — Myocardial Performance Index — Pulsed Wave Doppler — indeks sprawnosci

mig$nia sercowego oceniany metoda Dopplera pulsacyjnego — Tei indeks
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MechV — Mechanical ventilation — wentylacja mechaniczna

MYV — Mitral Valve — zastawka mitralna

NIV — Non-Invasive Ventilation — nieinwazyjna wentylacja mechaniczna

o/e LHR — Observed to Expected Lung to Head Ratio — obserwowany do oczekiwanego
wskaznik pluca-gltowa

PH — Pulmonary Hypoplasia- hipoplazja ptuc

PI — Pulsatility Index — wskaznik pulsacji

PSN — pordd sitami natury

PIVI — Pulmonary Vein Inflow Index — wskaznik predkosci szczytowej dla zyt

PPH — Pre-pregnancy hypertension — nadcis$nienie t¢tnicze przedcigzowe

PPHN — Persitent Pulmonary Hypertension Of The Newborn — przetrwale nadci$nienie
phucne noworodka

pPROM — Preterm Premature Rupture of Membranes — przedwczesne pgknigcie bton
ptodowych przed rozpoczgciem porodu

PROM - Premature Rupture of Membranes — peknigcie bton ptodowych przed
rozpoczeciem czynnosci skurczowej

PSN — pordd sitami natury

PV — Pulmonary Valve — zastawka pnia ptucnego

PVI — Pulsatility Vein Index — indeks pulsacji dla zyt

RDS — Respiratory Distress Syndrome — zesp6t zaburzen oddychania

RPA — Right Pulmonary Artery — prawa tetnica ptucna

RV — Right Ventricle — prawa komora

SD — Standard Deviation — odchylenie standardowe

TC — Thoracic Circumference — obwdd klatki piersiowe;j

TV — Tricuspid Valve — zastawka trojdzielna

UA — Umbilical Artery — t¢tnica pgpkowa

USG — Ultrasound — badanie ultrasonoraficzne

UV — Umbilical Vein — zyta pgpkowa

UtA — Uterine Artery — t¢tnica maciczna

Z-score — liczba odchylen standardowych od $redniej
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Streszczenie

Przedwczesne pekniecie bton ptodowych (Premature rupture of membranes —
PROM) wystepuje przed rozpoczgciem regularnej czynnos$ci skurczowej. Jezeli dojdzie
do niego przed 37. tc., mowimy o przedwczesnym peknigciu bton plodowych w cigzy
niedonoszonej (preterm prelabor rupture of membranes — pPROM). Wikta okoto 3%
wszystkich cigz oraz jest przyczyng 30% porodow przedwczesnych. Noworodek, oprocz
konsekwencji wynikajacych z samego porodu przedwczesnego, moze rozwingé
powiklania zwigzane z wystgpowaniem w czasie trwania cigzy typowych dla pPROM
stanow, tj. matowodzie czy tez infekcja wewnatrzmaciczna.

Zmniejszona ilo$¢ pltynu owodniowego prowadzi do zwigkszenia ci$nienia
wewnatrzmacicznego i ucisku na klatkg¢ piersiowa ptodu, w ten sposdb ograniczajac
przestrzen do rozwoju ptuc. Dodatkowo zaburza jego ruchy oddechowe, ktére razem
zrytmicznymi skurczami przepony zapewniaja réwnowage migdzy produkcja
ausuwaniem plynu  produkowanego przez pecherzyki  plucne. Infekcja
wewnatrzmaciczna wikla w zalezno$ci od przyjetych kryteriow migdzy 15-48% ciaz
z pPROM. Cytokiny prozapalne wyptywaja zar6wno na uktad krazenia ptodu, jak i na
rozwoj uktadu oddechowego, m.in. na pneumocty II rzedu — zaburzajac ich dojrzewanie
i produkcje surfaktantu. W zwigzku z tym w tej grupie pacjentéw czgsciej obserwowane
sa powiktania dotyczace ukladu sercowo-naczyniowego oraz oddechowego, co
udowodniono w licznych pracach naukowych. Na podstawie dostgpnych metod
diagnostycznych trudno jest przewidzie¢ ryzyko powiktan u noworodka. W codziennej
praktyce stosowane jest monitorowanie za pomoca kardiotokografii, ultrasonografii oraz
testow laboratoryjnych. Istnieja doniesienia, ze echokardiografia ptodowa oceniajaca
funkcje¢ uktadu sercowo-naczyniowego oraz oddechowego moze by¢ przydatna
w przewidywaniu stanu noworodka oraz ryzyka powiktan.

W celu oceny przydatnosci badania echokardiograficznego w cigzach
powiktanych przedwczesnym odplywaniem plynu owodniowego sformutowano
nastgpujace cele pracy:

1. Ocena roznicy w parametrach echokardiograficznych pomiedzy grupa ptodow

z cigz powiktanych przedwczesnym odplywaniem pltynu owodniowego a grupa

kontrolna.

2. Ocena zmian zachodzacych w uktadzie krazenia ptodéw z cigz powiktanych

pPROM w korelacji z czasem odplywania ptynu owodniowego.
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3. Ocena réznic w plodowym badaniu echokardiograficznym w cigzach
z podejrzeniem infekcji wewnatrzmacicznej oraz bez tego powiklania.

4. Ocena wykorzystania badania echokardiograficznego ptodu w przewidywaniu
wystapienia powiktan u noworodka.

5. Ocena wykorzystywania metody ultrasonografii czterowymiarowej (4D) do

oceny funkcji prawej komory u ptodéw z cigz powiktanych pPROM.

Grup¢ badang stanowito 46 pacjentek z rozpoznanym przedwczesnym
odptywaniem ptynu owodniowego przed terminem porodu (pPROM) hospitalizowanych
w II Katedrze i Klinice Potoznictwa i Ginekologii Warszawskiego Uniwersytetu
Medycznego (Szpital Kliniczny im. Ks. Anny Mazowieckiej) w okresie 01.06.2017 —
24.12.2019 rok. Kryterium wiaczenia do badania byto rozpoznanie na podstawie badania
przedmiotowego, podmiotowego oraz badan i testow dodatkowych przedwczesnego
odpltywania plynu owodniowego przed 34. tc. Kryteria wytaczenia stanowily: wady
wrodzone, nieprawidtowy wynik kariotypu ptodu, okres pomi¢dzy odptynigciem ptynu
owodniowego a porodem ponizej 48 godzin. Do grupy kontrolnej zostalo wtaczonych 46
pacjentek z niepowiktanych cigz pojedynczych, =z prawidlowa anatomig
wewnatrzsercowg  oraz  innych  narzadow. Badania  echokardiograficzne
1 ultrasonograficzne ptodéw wykonywane byty aparatem Philips Epiq 7 z uzyciem sond:
convex o czgstotliwosciach 2-9 MHz i sektorowej o czg¢stotliwosciach 1-5 MHz. Analiza
parametroOw uzyskanych przy pomocy réznych technik badania ultrasonograficznego,
echokardiograficznego i dopplerowskiego oraz analiza danych dotyczacych zakonczenia
cigzy, przebiegu okoloporodowego oraz powiktan noworodkowych pozwolily na
sformulowanie nastepujacych wnioskow:

1. Nie wykazano réznicy w przeplywach lozyskowych w cigzach powiktanych
pPROM w poréwnaniu z grupg kontrolna.
2. W cigzach powiktanych pPROM czg$ciej obserwowane sa nieprawidtowe
przeplywy w tetnicach macicznych u matek.
3. Odptywanie plynu owodniowego wplywa negatywnie na uklad krazenia i uktad
oddechowy plodow. Widoczne jest to poprzez:
a. nizszg punktacj¢ CVPS,

b. powigkszenie serca i jego struktur,
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c. pogorszenie funkcji prawej komory, co wyrazone jest przez podwyzszenie
Tei indeks, zmiang¢ charakteru naptywu przez zastawke trojdzielng
1 pojawienie si¢ jej niedomykalnosci,
d. pogorszenie funkcji lewej komory, co wyrazone jest poprzez krotszy czas
wyrzutu krwi przez zastawke aortalng, nizsza predko$¢ maksymalna
w aorcie oraz wyzszy opor w zytach ptucnych.
4. Dhuzszy czas odplywania ptynu owodniowego wplywa na pogorszenie funkcji
prawej komory serca.
5. Badanie ultrasonograficzne i echokardiograficzne ptodu utatwia przewidzenie
stanu noworodka:

a. w grupie noworodkow, ktora rozwingta dysplazje oskrzelowo-ptucna,
widoczny jest w badaniu ptodowym mniejszy wymiar ptuc oraz wyzszy
Tei indeks dla prawej komory,

b. w grupie noworodkéw, ktora rozwingta niewydolnos¢ krazenia, w badaniu
ptodowym obserwowany byt wyzszy Tei indeks dla LV oraz nizsza
predkos¢ w tetnicy srodkowej mozgu.

6. Nie znaleziono parametrow w badaniu echokardiograficznym ptodu, ktore
wskazywalyby na wyzsze ryzyko rozwoju infekcji wewnatrzmacicznej i infekcji
0 wczesnym poczatku u noworodka.

7. U ptodéw z cigz powiktanych pPROM nie ma technicznych mozliwosci przy

obecnie dostepnym oprogramowaniu oceny funkcji prawej komory technika 4D.
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Summary

Premature rupture of membranes (PROM) occurs before the onset of regular labor
contractions. If it occurs before the 37th week of pregnancy, it is referred to as preterm
prelabor rupture of membranes (pPROM). It complicates approximately 3% of all
pregnancies and is a cause of 30% of preterm births. In addition to the consequences of
the preterm birth itself, the neonate may develop complications associated with typical

pPROM conditions during pregnancy, e.g. oligohydramnios or intrauterine infection.

A reduced amniotic fluid volume leads to increased intrauterine pressure and compression
of the fetus’s chest, thus limiting the space for lung development. Additionally, it disrupts
respiratory movements, which, together with rhythmic contractions of the diaphragm,
ensure a balance between the production and removal of alveolar fluid. Depending on the
criteria adopted, intrauterine infection complicates 15-48% of pregnancies with pPROM.
Proinflammatory cytokines have an impact on both the fetal circulatory system and the
development of the respiratory system, e.g. type II pneumocytes via disruption of their
maturation and impairment of surfactant production. Consequently, complications
affecting the cardiovascular and respiratory systems are observed in this group of patients
more frequently, as evidenced in numerous research studies. With the currently available
diagnostic methods, it is difficult to predict the risk of complications in the newborn.
Everyday practice consists in cardiotocography, ultrasonography, and laboratory tests.
There are reports of the potential suitability of fetal echocardiography assessing the
function of the cardiovascular and respiratory systems for prediction of the condition of
the neonate and the risk of complications. In order to verify the suitability of
echocardiographic scans in pregnancies complicated by premature rupture of membranes,

the following objectives of the study were formulated:

1. Assessment of changes in peripheral flows and the fetal circulatory system
in gestations complicated by premature rupture of membranes

2. Assessment of the difference in echocardiographic parameters between a group
of fetuses from pregnancies complicated by premature rupture of membranes and
a control group

3. Assessment of changes in the circulatory system in fetuses from pregnancies

complicated by pPROM in correlation with the duration of amniotic fluid leakage
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4. Assessment of differences in fetal echocardiographic scan results in pregnancies
with and without a suspected intrauterine infection

5. Assessment of the use of fetal echocardiographic scans for prediction of
complications in the neonate

6. Assessment of the use of four-dimensional (4D) ultrasound to examine the right

ventricle function in fetuses from pPROM-complicated pregnancies

The study group consisted of 46 patients with diagnosed premature rupture of membranes
(pPROM) hospitalized in the 2nd Department and Clinic of Obstetrics and Gynecology
of the Medical University of Warsaw (Duchess Anna Mazowiecka Clinical Hospital)
from 01.06.2017 to 24.12.2019. The inclusion criterion in the study was the diagnosis of
pPROM before the 34th week of pregnancy based on physical examination, patient
history, and additional tests and assays. The exclusion criteria included congenital
defects, fetal karyotype abnormalities, and a period of less than 48 hours between the
premature rupture of membranes and the delivery. The control group comprised 46
patients with uncomplicated singleton gestations, normal intracardiac anatomy, and
normal structure of other organs. The echocardiographic and ultrasound examinations of
fetuses were performed using a Philips Epiq 7 device with the following probes: convex
with frequencies of 2-9 MHz and sector with frequencies of 1-5 MHz. The analysis of
parameters revealed by the various ultrasound, echocardiographic, and Doppler
techniques and the analysis of data on the termination of pregnancy, perinatal course, and

neonatal complications allowed formulation of the following conclusions:

1. There are no differences in placental flow in gestations complicated by
pPROM compared to the control group.
2. Gestations affected by pPROM exhibit a higher prevalence of abnormal flows
in uterine arteries in pregnant females.
3. Leakage of amniotic fluid has a negative effect on the circulatory and
respiratory systems in fetuses. This is manifested by:
a. lower CVPS values
b. enlargement of the heart and its structures
c. impairment of the right ventricle function manifested by an increase in
the Tei index, changes in blood flow through the tricuspid valve, and the

development of tricuspid regurgitation

24



d. impairment of the left ventricle function manifested by a reduced left

ventricular ejection time and a lower maximum velocity in the aorta

4. Prolonged amniotic fluid leakage has an impact on the deterioration of the
right ventricle function.
5. Ultrasound and echocardiographic examinations of the fetus facilitate
prediction of the neonatal condition:
a. The group of neonates with bronchopulmonary dysplasia exhibited
a smaller lung volume and a higher Tei index for the right ventricle
observed in the fetal examination
b. The group of neonates with circulatory failure had a higher Tei index for
the LV and a lower middle cerebral artery velocity observed in the fetal

examination.

6. No parameters in the fetal echocardiographic scans indicated a higher risk of

development of intrauterine infection and early-onset infection in the neonate.
7. In fetuses from pregnancies complicated by pPROM, there is no technical

possibility of assessment of right ventricle function with the currently available

software for the 4D technique.
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1. Wstep

Ultrasonografia w ciagu ostatnich 40 lat w znaczacy sposob doprowadzita do
zmiany opieki nad kobietg ci¢zarng. Obecnie jest jednym z podstawowych narze¢dzi
umozliwiajacych okreslenie dobrostanu ptodu. Dotaczenie do niej kardiologii prenatalne;j
pozwolilo nie tylko na ocen¢ strukturalng uktadu krazenia ptodu, diagnostyke wad
wrodzonych serca oraz zaburzen rytmu serca ptodu, ale takze na zbadanie funkcji uktadu
krazenia w patologiach polozniczych. Zaobserwowano, ze zmiany widoczne w badaniu
echokardiograficznym moga by¢ objawem rozwijajacej si¢ patologii, pozwalaja na
monitorowanie jej przebiegu, a takze moga by¢ pomocne w predykcji stanu noworodka
po porodzie. Przydatno$¢ badania echokardiograficznego w ocenie funkcji uktadu
krazenia plodu udowodniono migdzy innymi w cigzach powiktanych zespotem
przetoczenia mi¢dzy ptodami w cigzy mnogiej [1], wewnatrzmacicznym zahamowaniu
wzrastania plodu [2], matczynej cukrzycy przedciagzowej [3] 1 cigzowej [4],
unaczynionych guzach u ptodu m.in. okolicy krzyzowej [5], malformacjach
naczyniowych [6], niedokrwisto$ci [7] oraz infekcjach wrodzonych m.in. parvowirusem

B19 [8].

1.1. Budowa plodowego ukladu krazenia

U czlowieka dorostego krazenie systemowe i plucne sa od siebie catkowicie
oddzielone. U ptodu, ze wzgledu na wystepowanie niskooporowego tozyska bedacego
miejscem wymiany gazowej, zrodlem sktadnikoéw odzywczych oraz miejscem usuwania
produktow przemiany materii, muszg istnie¢ potaczenia obu tych krwioobiegow.

Utlenowana w tozysku krew doplywa do ptodu pojedyncza zyta pepkowa, taczac
si¢ z uktadem wrotnym watroby. Od drugiego trymestru cigzy okoto 25% krwi przeptywa
poprzez przewdd zylny — Arancujsza [9]. Jest to naczynie o $rednicy 0,5-2 mm
w ksztalcie trabki, taczace si¢ z zyla gléwna dolng, ktérego zadanie polega na
przeksztalceniu ciaglego przeptywu krwi o statej predkosci w przeplyw pulsacyjny
o predkosci miedzy 55-60 cm/s. Dzigki temu przyspieszeniu dobrze utlenowana krew
ptynaca z tozyska o saturacji 80—90% nie miesza si¢ z odtlenowang krwig w zyle gléwne;j
dolnej (saturacja 35—40%). Obecno$¢ zastawki zyly gldwnej dolnej Eustachiusza oraz
zastawki otworu owalnego powoduje, ze szybki strumien utlenowanej krwi przeptywa
przez prawy przedsionek i zostaje skierowany przez otwodr owalny do przedsionka

lewego. Krew do lewego przedsionka doplywa takze z lewych zyt watrobowych, ktorych
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strumien krwi laczy si¢ z krwia z przewodu zylnego oraz zyl ptucnych. Nastepnie
strumien krwi przeptywa do lewej komory i z niej do aorty wstepujacej, zaopatrujac
naczynia wiencowe, osrodkowy uktad nerwowy, a takze glowe i konczyny gorne. Okoto
20% krwi przeptywa przez ciesn aorty do aorty zstgpujacej. Pozostata objetos¢ krwi
z zyty gtéwnej dolnej wptywa do prawego przedsionka, nastgpnie prawej komory i pnia
ptucnego. Czes¢ krwi (13% w 20. tc., 25% okoto 30. tc.) [10] przeptywa do
wysokooporowego krazenia ptucnego, pozostata objgtos¢ przez przewod tetniczy do
aorty zstgpujacej i jest dystrybuowana do narzadéw jamy brzusznej, konczyn dolnych
oraz poprzez dwie tetnice pepkowe odchodzace do tetnic biodrowych wewngtrznych do
tozyska.

Ciesn aorty uznawana jest za pomost miedzy poprzeczng czescig tuku
zaopatrywang przez lewa komorg a aorta zstepujaca zaopatrywang gltéwnie z prawej
komory przez przewdd tetniczy. Przeplyw przez nig stanowi tylko 8% polaczonego rzutu
komor serca. Jego charakter zalezy od réznicy w oporze naczyniowym mig¢dzy gorng
a dolng potowg ciala ptodu. Opdr naczyniowy w dolnej potowie ciata zalezy od oporu
tozyskowego. W przypadku jego podwyzszenia dochodzi od obnizenia przeplywu
w czasie rozkurczu, az do pojawienia si¢ wstecznej fali.

Krazenie plucne u plodu charakteryzuje si¢ matym przeptywem i wysokim
oporem. Przeplyw w proksymalnym 1 $rodkowym odcinku tetnic plucnych
charakteryzuje si¢ szybkim narastaniem predkosci maksymalnej we wezesnym skurczu
komor, gwattownym obnizeniem predkosci w §rodku skurczu oraz glebokim obnizeniem,
az do przeplywu wstecznego w czasie rozkurczu [11]. Predko$¢ maksymalna oraz index
pulsacji sg znacznie nizsze w dystalnych gat¢ziach. Opdr w krazeniu plucnym obniza si¢
z czasem trwania cigzy [10,11], a przeptyw migdzy 18. tc. a 37. tc. wzrasta 4-krotnie [12].
Pod koniec cigzy krazenie plucne zaczyna stanowi¢ wazng skladowa objetosci

wyrzutowej serca [10].

1.2. Cykl pracy serca

W zyciu ptodowym obie komory kurczg si¢ rOwnoczesnie i majg pordwnywalne
ci$nienia, rzut serca wynosi okoto 450-500 ml/min./kg masy ciata ptodu [13], stosunek
objetosci wyrzutowej prawej i lewej komory wynosi 1,2—1,3:1 [14]. Ci$nienie w prawym
przedsionku jest o 1-2 mmHg wyZsze niz w lewym, co umozliwia przeplyw prawo-lewy
na poziomie otworu owalnego. Objeto$¢ wyrzutowa jest determinowana przez obcigzenie

wstepne, obcigzenie nastgpcze oraz zdolno$¢ kurczliwosci miokardium. Zdolno$¢
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oprézniania komor serca i objeto$§¢ wyrzutowa zaleza od obcigzenia nastgpczego, na
ktére sklada sig¢ kilka czynnikoéw tj.: ci$nienie t¢tnicze, podatnos$¢ tetnic obwodowych
oraz obwodowy opOr naczyniowy.

Cykl pracy serca plodu sklada si¢, podobnie jak po porodzie, z 5 faz: skurczu
izowolumetrycznego (isovolumetric contraction — ICT), wyrzutu (systole — S), rozkurczu
izowolumetrycznego (isovolumetric relaxation — IRT), wczesnego biernego napetniania
komor (fala E w przeptywie przez zastawki przedsionkowo-komorowe) oraz czynnego
napeltniania komor (fala A). Ze wzgledu na mata podatnos¢ migsniowki komor predkosé
naptywu w fazie biernej jest mniejszy niz w czasie skurczu przedsionkow (E/A<1),
stosunek ten zmienia si¢ w czasie trwania cigzy, co wynika ze zmniejszenia oporu
nastepczego i poprawy funkcji rozkurczowej oraz ulega odwréceniu po porodzie. Srednie
ci$nienie tetnicze u plodu wynosi 28 mmHg w polowie cigzy 1 wzrasta do 45 mmHg

w terminie porodu [15].

1.3. Adaptacja ukladu krazenia i ukladu oddechowego po porodzie

Po porodzie dochodzi do szeregu zmian hemodynamicznych. Ptyn znajdujacy si¢
w pecherzykach ptucnych zostaje usunigty przez usta w wyniku ucisku klatki piersiowe;j
oraz poprzez wchionigcie do krazenia plucnego po rozpoczeciu wymiany gazowej.
W momencie zamknigcia $wiatta zyly pgpkowej, rozpoczynaja si¢ regularne ruchy
oddechowe. Wentylacja tlenem powoduje stopniowe obnizanie si¢ oporu w krazeniu
ptucnym i zwigkszanie przeptywu, az do catkowitego przekierowaniu przeptywu z prawej
komory do krazenia plucnego. Zwigkszanie si¢ powierzchni wymiany oddechowej
prowadzi do produkcji prostaglandyn i prostacyklin przez komorki endotelium,
powodujac rozszerzenie naczyn i obnizenie oporu [16]. Dodatkowo wzrost preznosci
tlenu (pO2) prowadzi do wzrostu produkcji tlenku azotu, ktory takze prowadzi do
rozkurczu naczyn. Dochodzi do zaniku warstwy mig$niowej w naczyniach ptucnych, co
umozliwia swobodna wymiang gazowa. Wystepujace w okresie prenatalnym procesy
prowadzace do pogrubienia warstwy migsniowej mogg zaburza¢ ten poporodowy proces
adaptacyjny i uniemozliwi¢ obnizenie si¢ oporu plucnego. W konsekwencji moze to
wywotac¢ przetrwale nadcisnienie ptucne [17].

Na zamknigcie przewodu tetniczego po urodzeniu ma wptyw kilka zachodzacych
jednoczasowo procesdw. Obnizenie ci$nienia w krazeniu plucnym ponizej ci$nienia
w aorcie, prowadzi do jego czynno$ciowego zamknigcia. Wzrost preznosci tlenu we krwi

w zwigzku z rozpoczg¢ciem wymiany gazowej prowadzi do obkurczania si¢ $cian
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naczynia. Dodatkowo nastgpuje gwaltowne obnizenie st¢zenia prostaglandyn, ktore
prenatalnie utrzymywaty drozno$¢ przewodu tetniczego Zwigkszenie naptywu z zylt
phlucnych prowadzi do wzrostu ci$nienia w lewym przedsionku i zamknigcia otworu

owalnego.

1.4. Przedwczesne odplywanie plynu owodniowego przed terminem porodu

(pPPROM)
1.4.1. Definicja

Przedwczesne pekniecie bton ptodowych (Premature rupture of membranes —
PROM) wystgpuje w czasie trwania cigzy, przed rozpoczg¢ciem regularnej czynnos$ci
skurczowej. Jezeli proces ten rozpocznie si¢ przed 37. tc., méwimy o przedwczesnym
peknigciu bton ptodowych w ciazy niedonoszonej (preterm prelabor rupture of

membranes — pPROM) [18].

1.4.2. Epidemiologia

pPROM stwierdzane jest w okoto 3% wszystkich cigz. Wikla 0,5% cigz <27.
tygodnia, 1% pomigdzy 27. a 34. tc. i 1,5% ciagz miedzy 34. a 37. tc. [19]. Odpowiada za
okoto 30% porodéow przedwczesnych [20]. Jest pojedynczym najczgstszym

rozpoznaniem prowadzacym do pobytu noworodka na Oddziale Intensywnej Terapii
[21].

1.4.3. Etiopatogeneza

Proces peknigcia bton ptodowych jest ztozony i wieloczynnikowy. Nie ma
jasnosci co do tego, czy mechanizmy prowadzace do przedwczesnego peknigcia blon
ptodowych sg takie same jak te, ktore zachodza w cigzy donoszonej w momencie porodu
[20]. Wptyw na niego majg zar6wno czynniki matczyne, jak i ptodowe.

Wytrzymatos¢ 1 ciggto§¢ worka owodniowego zapewniaja  biatka
pozakomorkowe tj. kolagen, fibronektyna i laminina. Metaloproteinazy macierzy
pozakomorkowej (MMPs) prowadza do $ciefczenia i1 uszkodzenia blon poprzez
degradacje¢ kolagenu [22]. Tkankowe inhibitory metaloproteinaz (TIMPs) tacza si¢ z nimi
1 hamujg ich aktywno$¢, uniemozliwiajac proteoliz¢ bialek macierzy pozakomorkowej
[20,22]. Aktywnos¢ MMP regulowana jest przez cytokiny i czynniki wzrostu, ktore moga
ja hamowa¢ (TGF-B i I1-4) lub promowa¢ (II-1, TNF-a, TGF-a, EGF, FGF i PDGF)
[23,24]. Ciaglos¢ blon ptodowych zachowana jest dzigki niskiemu st¢zeniu MMPs
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i wysokiemu st¢zeniu TIMPs. Czynniki patologiczne tj. infekcja, krwawienie czy
nadmierne rozciggnigcie bton ptodowych moga zaburzy¢ ta homeostaze i zainicjowac
proces peknigcia blon poprzez aktywacje¢ cytokin i1 prostaglandyn wplywajacych na
aktywno$§¢ MMPs. Wytrzymalo$¢ bton plodowych na sily rozciagajace wydaje si¢
zwigzana z rownowagg pomiedzy tworzeniem a degradacja bialek macierzy
pozakomorkowej. Przypuszcza si¢, ze przyczynag pPROM moze by¢ nieprawidlowa
struktura bton ptodowych, gtéwnie zaburzenia w zawarto$ci, budowie i funkcji kolagenu

(zwlaszcza typu I, II1, IV i V) [25-28].

1.4.4. Czynniki ryzyka

1.4.4.1. Przedwczesne pe¢kniecie blon plodowych w cigzy niedonoszonej i porod
przedwczesny w wywiadzie

Z przeprowadzonych badan wynika, ze pacjentki majace pPPROM w wywiadzie
maja zwigkszone ryzyko powtorzenia si¢ tego powiktania w kolejnej ciazy miedzy 13,5%

a 30% [29-31].

1.4.4.2. Infekcja drog rodnych

Infekcja jest najczestszym pojedynczym czynnikiem ryzyka pPROM. Przemawia
za tym fakt, ze pacjentki z cigz powiktanych pPROM maja czgéciej dodatnie posiewy
ptynu owodniowego, wigksza jest u nich czegsto$¢ wystepowanie zapalenia tkanek
tozyska oraz czgéciej wystgpuje u nich infekcja drog rodnych niz u pacjentek bez tego
powiktania. Wystepowanie zakazenia droég rodnych predysponuje do rozwoju pPROM,
poniewaz bakterie moga produkowaé fosfolipidazy, ktore stymuluja produkcje
prostaglandyn mogacych prowadzi¢ do rozkladu biatek macierzy pozakomoérkowej
1 peknigcia blon ptodowych oraz stymulowaé czynnos$¢ skurczowa. Dodatkowo sama
odpowiedZz organizmu na czynnik infekcyjny prowadzi do aktywacji uktadu
immunologicznego — produkcji cytokin prozapalnych tj. Il-1, TNF-a., ktore predysponuja

do $cienczenia i przerwania cigglo$ci worka owodniowego [32—-34].

1.4.4.3. Krwawienia z drog rodnych

Krwawienie z drog rodnych w pierwszym trymestrze cigzy zwigksza ryzyko
pPROM, ale w nieznacznym stopniu (1,18-1,7 razy cze¢sciej w zaleznosci od badania)
[35,36]. Krwawienie w drugim i trzecim trymestrze znacznie zwi¢ksza ryzyko pPROM
(miedzy trzy- a siedmiokrotnie) [37-39] Krwawienie moze predysponowa¢ do pPROM

poprzez aktywacje¢ procesu krzepnigcia krwi. Szczegdlng role w tym procesie odgrywa
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trombina oraz czynnik tkankowy. Trombina taczy si¢ z obecnymi w doczesnej
receptorami dla proteaz (PAR1 i1 PAR3), aktywujac proces syntezy produkowanych przez
nich bialek m.in. MMPs [40]. Odpowiedz zwigzana z formowaniem si¢ skrzepu
powoduje takze aktywacje uktadu immunologicznego, powstanie stresu oksydacyjnego
i aktywacj¢ cytokin wplywajacych na trwalo$¢ worka owodniowego [41]. Innym
waznym mediatorem w tym procesie jest czynnik stymulujacy tworzenie kolonii
granulocytow i makrofagow(GM-CSF). Moze by¢ on aktywowany zarowno przez
TNF a, jaki 1 trombing. Stanowi polaczenie obydwu patomechanizméw mogacych

prowadzi¢ do pPROM, czyli dziatania czynnika infekcyjnego i krwawienia [42].

1.4.4.4. Palenie papierosow

Wzrost ryzyka pPROM zwigksza si¢ u palaczek 2- do 4-krotnie. Widoczny wzrost
ryzyka obserwowany jest zwlaszcza w grupie pacjentek palacych ponad 10 papieroséw
dziennie [43]. Przypuszcza si¢, ze patomechanizm tego zjawiska zwigzany jest
z wywolaniem stresu oksydacyjnego, prowadzacego do wytwarzania mediatorow
zapalnych, aktywacji proteinaz i apoptozy komoérek blon ptodowych [44]. Dodatkowo
palenie papierosoOw wplywa na metabolizm kwasu askorbinowego bioracego udziat
w syntezie kolagenu — zaburzenie tego procesu moze prowadzi¢ do nieprawidtowej

budowy blon ptodowych.

1.4.4.5. Choroby tkanki lacznej

W chorobach tkanki facznej dochodzi do uposledzenia budowy i funkcji kolagenu.
Moze to prowadzi¢ do mniejszej wytrzymatosci bton plodowych 1 czestszego
wystepowania pPROM. Wsrod choréb predysponujacych do tego powiktania wymienia
si¢: Zespot Ehlersa-Danlosa i wrodzong lamliwo$¢ kosci [45]. Poréwnujac losy
okotoporodowe pacjentow z zespotem Ehlersa-Danlosa zauwazono, ze czgséciej rodza si¢
oni przedwcze$nie w zwigzku z pgknigciem bton plodowych w cigzy niedonoszonej
[46,47]. Poza tym zaobserwowano takze, ze u pacjentek z nawracajacym pPROM,
w badanych wycinkach skérnych mozna stwierdzi¢ zmiany w budowie kolagenu

podobne do tych wystepujacych u pacjentdw z zespotem Ehlersa-Danlosa [48].

1.4.4.6. Niedobory zywieniowe

Zaobserwowano, ze niedobory zywieniowe mogg prowadzi¢ do nieprawidtowe;j

budowy kolagenu. U pacjentek z pPROM stwierdzono niedobory miedzi, bedacej
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budulcem enzymoéw odpowiedzialnych za syntezg¢ biatek macierzy pozakomodrkowej
[49]. Jednakze nie udowodniono, aby suplementacja tego pierwiastka wyplyneta na
obnizenie ryzyka wystapienia pPROM [50].

Niedobory kwasu askorbinowego odpowiedzialnego za tworzenie struktury
przestrzennej kolagenu takze sa rozpoznanym czynnikiem ryzyka tego powiktania [51].
Suplementacja tego sktadnika zmniejsza ryzyko wystapienia pPROM — takie obserwacje
potwierdzono w badaniach [52,53]. Stosowanie witamy C nie wydtuza jednak czasu od
peknigcia bton ptodowych do porodu [54]. Wazna jest jej rola w zapobieganiu, a nie

leczeniu.

1.4.4.7. Wielowodzie i ciaza wieloplodowa

Zaréwno wielowodzie, jak i1 cigza wieloptodowa prowadza do rozciggania si¢ bton
ptodowych. Na skutek tego procesu dochodzi do wzrostu produkcji czynnikow
owodniowych tj. interleukiny 8 i prostaglandyny E2 oraz wzrostu aktywnosci MMP-1
[55,56]. W wyniku dziatania tych czynnikéw dochodzi do zmniejszenia produkcji
kolagenu, zwigkszenia aktywno$ci metaloproteinaz oraz wzrostu gotowosci skurczowej
macicy. Proces ten obserwujemy fizjologicznie w czasie porodu, ale moze by¢ tez

efektem nadmiernego rozciagniecia bton ptodowych.

1.4.4.8. Zaburzenia hormonalne

Udowodniono, ze na aktywno$¢ MMP moga mie¢ wptyw takze hormony. Na
modelach zwierzgcych wykazano, Zze estrogeny i progesteron powoduja obnizenie
stezenia MMP-1 i MMP-3, przez co utrzymuja niewielka aktywnos$¢ proteolityczng [57].
Na modelach in vitro wykazano, ze progesteron hamuje $cienczenie bton ptodowych
poprzez hamowanie aktywowanego TNF i trombiny oraz zmniejsza produkcje i efekt
dziatania GM-CSF [58]. Jednakze w metaanalizie badan nie wykazano, aby
suplementacja tego hormonu wydtuzata czas trwania cigzy powiktanej pPROM [59].
Dziatanie przeciwne do progesteronu ma relaksyna, wytwarzana lokalnie w doczesnej,
powodujaca wzrost stezenia MMPs przed porodem. Ekspresja genow dla relaksyny
wzrasta pod koniec cigzy, a jej zwigkszone stezenie w czasie cigzy jest czynnikiem ryzyka

pPROM [60,61].
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1.4.4.9. Zabiegi na szyjce macicy

Konizacja chirurgiczna oraz elektrokonizacja szyjki macicy s3 niezaleznymi
czynnikami ryzyka wystgpienia pPPROM. Mechanizm nie jest dokladnie poznany, ale
przypuszcza si¢, ze w wyniku tego zabiegu uszkadzane s3 szyjkowe gruczoty
produkujace $luz, bedacy jedna z barier chronigca przed mikroorganizmami
i zakazeniami na drodze wstepujacej [62]. Zmienia si¢ mikroflora bakteryjna w szyjce
macicy. Z powodu skrocenia szyjki macicy zmniejsza si¢ jej rola podporowa dla worka
owodniowego. Dodatkowym czynnikiem ryzyka moze by¢ zmiana zachodzaca
w kolagenie szyjki macicy i wystgpujaca w niej blizna wplywajaca na rozwoj blon
ptodowych. Czestos¢ tego powiktania w przypadku konizacji chirurgicznej wynosi 17%,

a elektrokoagulacji 6,5% w poroéwnaniu z 2,6% w grupie kontrolnej [63, 64].

1.4.4.10. Niewydolnos¢ ciesSniowo-szyjkowa, zalozenie szwu szyjkowego lub

pessarium

Skracanie i rozwieranie si¢ szyjki macicy moze prowadzi¢ do uwypuklania si¢
bton ptodowych do uj$cia zewnetrznego szyjki macicy prowadzac do ostabienia jego
struktury 1 narazeniu na inwazj¢ bakteryjng mikroorganizméw znajdujacych sie¢
w pochwie. Dodatkowo czynniki prowadzace do skracania si¢ szyjki, zwigzane s3
z produkcja metaloproteinaz biorgcych udzial w peknieciu bton ptodowych. Podczas
skracania si¢ szyjki macicy cze¢sto dochodzi do krwawienia zwigzanego z uszkodzeniem
1 otwarciem $wiatla drobnych naczyn szyjki macicy, co samo w sobie jest niezaleznym
czynnikiem pPROM opisanym wcze$niej. W trakcie stosowania metod wspierajacych
szyjke¢ macicy (szew szyjkowy, pessarium) moze doj$¢ do uszkodzenia bton ptodowych.
Dodatkowo uzyte materialy moga by¢ Zrédlem gromadzacych si¢ bakterii,

predysponujacym do rozwoju infekcji [65].
1.4.4.11. Wiek matki
Jako niezalezny czynnik ryzyka wymienia si¢ wiek matki powyzej 35. roku zycia
[66]. Ryzyko to rosnie znacznie u ci¢zarnych >45. r.z. [67].
1.5. Diagnostyka

W badaniu podmiotowym pacjentka zglasza odczucie odptywania ptynu
owodniowego. W badaniu ginekologicznym mozna zaobserwowaé obecnos$¢ plynu

owodniowego we wzierniku, jego gromadzenie w tylnym sklepieniu pochwy lub tez jego
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wyplywanie przez ujsScie zewngtrzne szyjki macicy. Dodatkowo mozna zbadaé tres§¢
pochwowa, ktorej pH z kwasnego zmienia si¢ na zasadowe. Nie jest to parametr swoisty,
poniewaz zmian¢ pH mozemy tez obserwowac w trakcie infekcji, przy obecnosci krwi
lub w wyniku stosowania niektorych §rodkdw higienicznych. Czutos$¢ okresla si¢ na 84%
1 specyficznos¢ na 78,67% [68].

W badaniu ultrasonograficznym moze by¢ obserwowana zmniejszona ilo$¢ ptynu
owodniowego: indeks ptynu owodniowego (Amniotic Fluid Index — AF]) (Amniotic Fluid
Index — AFI) <5 cm lub maksymalna kieszonka ptynowa (Maximal Ventrical Pocket —
MVP) <2 cm. W pracy Mercer i in. zaobserwowano, ze AFI <5 i MVP <2 bylo
odpowiednio u 67,2% 1 46,9% pacjentek z pPROM [69].

Wyzej wymienione metody nie maja wysokiej specyficznosci w wykrywaniu
odplywania ptynu owodniowego, poniewaz powyzsze objawy moga wystepowac takze
w innych patologiach. Aby wykluczy¢ wyniki falszywie dodatnie, konieczne byto
znalezienie testu wykrywajacego substancje, ktora wystepuje w duzych stezeniach
w ptynie owodniowym, a w matych w wydzielinie pochwowej, krwi i innych ptynach
ustrojowych. Te kryteria spetniaja do tej pory dwie substancje stosowane w diagnostyce.
Jest to biatko wigzace insulinopodobny czynnik wzrostu typu 1 (insulin like growth factor
binding protein-1 — IGFBP-1) oraz tozyskowa a mikroglobulina 1 (plancetal o
microglobulin -1 — PAMG-1).

PAMG-1 jest glikoproteing produkowang przez trofoblast, ktorej stezenie
w ptynie owodniowym wynosi 2000-2500 ng/ml, a we krwi matki 0,5-2 ng/ml [70].
W zwigzku z tym czulo$¢ testu szacowana jest na 99%, a jego swoisto$¢ na 87,5-100%
[68,71]. IGFBP-1 jest biatkiem produkowanym przez tozysko i watrobg ptodu, ktérego
stezenie w ptynie owodniowym jest okoto 1000 razy wyzsze niz we krwi matki i nie jest
obecne w innych plynach ustrojowych [70]. Czulo$¢ szacowana jest nawet na 100%,
a specyficzno$¢ na 95-96,6% [72,73]. W metaanalizie prac dotyczacych tych dwoch
metod diagnostycznych stwierdzono, ze wykrywanie PAMG-1 ma czuto$¢ rzgdu 96,5%,
specyficzno$¢ rzgdu 98,2%, natomiast czutos¢ IGFBP-1 oszacowana zostata na 98,2%,
a specyficznos$¢ na 95,8%. Podsumowujac, stwierdzono, ze oba testy sa porownywalne,

moga by¢ stosowane w praktyce klinicznej i1 sg przydatne w diagnostyce pPROM [70].

1.6. Postepowanie

Po postawieniu rozpoznania pPROM konieczna jest weryfikacja wieku

cigzowego, ocena dobrostanu ptodu oraz ryzyka powiktan tj. infekcji wewnatrzmacicznej
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1 przedwczesnego oddzielenia si¢ tozyska [18,74]. Jezeli ryzyko nagtych powiktan jest
niskie i dobrostan ptodu nie jest zaburzony, mozna przyjac¢ postepowanie wyczekujace.
W pracy Dotters-Katz i in. zaobserwowano, ze u pacjentek z pPROM przed 24. tc. 20%
miato przeciwskazania do postgpowania wyczekujacego [75].

W metaanalizie Cochrane przeprowadzonej na grupie 3 617 kobiet z cigz
powiktanych pPROM zaobserwowano, ze postgpowanie wyczekujace przed 37. tyg.
zmniejsza ryzyko wystapienia powiklan wczesniactwa tj. zespotlu zaburzen oddychania
(ang. respiratory distress syndrome — RDS), konieczno$ci wentylacji mechanicznej,
konieczno$ci przyjecia dziecka na oddzial intensywnej opieki neonatologicznej, a takze,
ze w grupie tej jest mniejsza $miertelno$¢ noworodkéw. Jednocze$nie nie
zaobserwowano istotnego wzrostu czesto$ci zgondw  wewnatrzmacicznych,
wystepowania infekcji o0 wezesnym poczatku u noworodka. U matek przy postgpowaniu
wyczekujacym zaobserwowano wigkszy odsetek zapalenia blon ptodowych, jednakze nie
wigzalo si¢ to ze wzrostem wystgpowania zapalenia endometrium. Podkre$lono, ze
zastosowanie antybiotykoterapii zmniejsza ryzyko powiktan. Wnioski z tej analizy
wskazywaly, Ze o ile nie ma ku temu przeciwskazan, nalezy zastosowa¢ postepowanie
wyczekujace [76]. Podobne rekomendacje przedstawilo Polskie Towarzystwo
Ginekologéw 1 Potoznikéw (PTGiP) oraz towarzystwa amerykanskie i brytyjskie
[18,77,78].

1.6.1. Antybiotykoterapia

Udowodniono, ze stosowanie profilaktycznej antybiotykoterapii u pacjentek
z cigz powiktanych pPROM poprawia rokowanie dla noworodkow 1 zmniejsza
chorobowo$¢ matek. Widoczne jest to migdzy innymi w wydtuzeniu czasu trwania cigzy,
zmniejszeniu odsetka infekcji noworodkowych, mniejszym zapotrzebowaniu na wsparcie
oddechowe po porodzie i zmniejszeniu ryzyka nieprawidlowosci w badaniu USG
osrodkowego uktadu nerwowego [79-81]. Mniejszy jest takze odsetek wystepowania
zespotu zaburzen oddychania i dysplazji oskrzelowo-ptucnej (ang. Bronchopulmonary
dysplasia — BPD) [82].

Udowodniono, ze podanie erytromycyny w poréwnaniu z placebo zmniejsza
czestos¢ wystgpowania: porodu w ciggu 7 dni od peknigcia bton ptodowych,
koniecznos$ci podazy surfaktantu, odsetka dodatnich posiewow krwi u noworodkéw po
urodzeniu, zmniejszenia czgstoSci wystepowanie BPD i1 poprawiato odlegle wyniki

w neurorozwoju  [83]. Potwierdzono mniejszag czg¢stos¢ wystgpowania - sepsy
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noworodkowej o wczesnym poczatku, jezeli w profilaktyce stosowana byla
erytromycyna [79].

Zgodnie z rekomendacjami, pacjentki z pPROM przed 37. tc., jezeli nie ma ku
temu przeciwskazafn, powinny otrzymywaé 7-dniowy kurs antybiotykoterapii.
Rekomendowany jest schemat azytromycyna 1 g doustnie przy przyj¢ciu do szpitala oraz
amoksycylina 2 g dozylnie co 6 godzin przez 48 h. Nastgpnie leczenie moze byc¢
kontynuowane w formie doustnej [78]. Najwicksza korzy$¢ ze stosowania
antybiotykoterapii udowodniono do 32. tc. [18,84]. Przeciwskazane jest stosowanie
amoksycyliny z kwasem klawulanowym, poniewaz zwigksza on ryzyko martwiczego
zapalenia jelit u noworodkoéw [81]. Przy braku dostepnosci azytromycyny mozliwe jest
stosowanie jako zamiennika erytromycyny [18,84]. Udowodniono takze, ze takie
postgpowanie nie wptywa na wyniki okotoporodowe, a zmniejsza koszty leczenia [85].

Nowe prace wskazuja na wyzsza skuteczno$¢ stosowania ceftriaksonu,
klartyromycy i metronidazolu, jednakze sg to badania retrospektywne przeprowadzane

na malych grupach pacjentow [86].

1.6.2. Sterydoterapia

Zgodnie z wytycznymi sterydoterapia powinna by¢ zastosowana mi¢dzy 24. 0/7
tyg. a 33 6/7 tc. Mozna rozwazy¢ podanie od 23+0 tyg., jezeli istnieje duze ryzyko porodu
w ciggu 7 dni. Zalecane jest podanie pojedynczego kursu deksametazonu Ilub
betamatoznu [18,78]. Wytyczne dotyczace podania sterydoterpii miedzy 34+0 a 36+6 tc.
nie s3 jednoznaczne. Aktualnie PTGiP, powotujac si¢ na rekomendacje World
Association of Perinatal Medicine oraz Perinatal Medicine Foundation, nie zaleca takiego
postgpowania [78,87].

Z ostatnich doniesien wynika, ze sterydoterapia pomigdzy 34—36 6/7 tc. zmniejsza
ryzyko powiktan plucnych u noworodka, nie powodujac wzrostu ryzyka innych
powiktan. W badaniu tym nie oceniano podgrupy ciaz powiktanych pPROM oddzielnie,
jednakze 22% pacjentek z grupy badanej miato rozpoznane przedwczesne odplywanie
ptynu owodniowego [88]. W badaniach przeprowadzonych w grupie pacjentek z cigz
powiklanych pPROM stwierdzono, ze podanie sterydoterpii zmniejszyto ryzyko
wystepowania RDS, krwawien dokomorowych oraz martwiczego zapalenia jelita
grubego, bez wzrostu ryzyka powiklan infekcyjnych zaré6wno u matki, jaki i noworodka

po urodzeniu [89,90].
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1.6.3. Neuroprotekcja

Zalecane jest stosowanie siarczanu magnezu w celu neuroprotekcji ptodu przed
32. tc., jezeli porod moze nastapi¢ w ciagu 24 godzin, o ile nie ma ku temu przeciwskazan
(np. miastenia gravis u matki). Takie postepowanie jest rekomendowane niezalezenie od
przyczyny porodu przedwczesnego, wigc takze w cigzach powiklanych pPROM.
Optymalny schemat dawkowania to podanie dawki nasycajacej 4 g i.v. 1 nastgpnie
kolejnych dawek 1 g/godz. do czasu porodu lub maksymalnie do 24 godzin [78,91].
Udowodniono, ze takie postgpowanie zmniejsza ryzyko $mierci noworodka z przyczyn
neurologicznych oraz czesto$¢ wystgpowania moézgowego porazenia dziecigcego
[92,93]. Wystarczajace jest monitorowanie stanu ogdélnego matki (ci$nienie tetnicze,
tetno, liczba oddechow na minute oraz odruchdéw $ciegnistych) oraz przy specjalnych

wskazaniach monitorowanie st¢zenia wapnia i magnezu we krwi [78,91].

1.7. Zakonczenie ciazy
Rokowanie dla przezycia oraz wystapienia powiktan u matki i noworodka zalezy
glownie od tygodnia cigzy, w ktorym doszto do pgknigcia blon ptodowych. Z tego

wzgledu schemat postgpowania zalezny jest od tygodnia cigzy.

1.7.1. pPROM przed 23. tygodniem ciazy

To powiklanie dotyczy okoto 0,4% ciaz [94,95]. W analizie loséw noworodkow
z cigz powiktanych pPROM przed 24. tc. do wypisu ze szpitala przezyto w zaleznosci od
zrodet 26-79,2% [96,97] dzieci, z czego u 48,7-63,2% [97,98] wystapity powazne
powiklania zdrowotne, do ktorych zalicza si¢ hipoplazje ptuc, BPD, krwawienia
dokomorowe 3. i 4. st. oraz leukomalacj¢ okotokomorowa. W przypadku pPROM
w zakresie 20.—24. tc. $miertelno$¢ poporodowa wynosita 51%. W grupie noworodkow,
ktore przezyty, byt dtuzszy czas od momentu odptyniecia ptynu owodniowego do porodu
oraz, co za tym idzie, wyzszy wiek cigzowy w momencie porodu.

W pozostatych badaniach przeprowadzonych w tym okresie cigzy $miertelno$¢
i chorobowos¢ noworodkéw byta na poroéwnywalnym poziomie, w zaleznosci od tego,
jakie doktadnie byto przyjete kryterium wieku cigzowego [19,95,99-101].

Wystgpienie pPROM przed 23. tc. wigze si¢ dodatkowo z wyzszym ryzykiem
wystapienia powiktan u matki tj. infekcji wewnatrzmacicznej, zapalenia bton ptodowych,
tkanek tozyska, endometrium, krwotoku poporodowego, zakazenia uogolnionego,
powiklan zakrzepowo-zatorowych, koniecznosci hospitalizacji na oddziale intensywnej

opieki medycznej oraz zakazenia uogo6lnionego. Poréwnujac postepowanie wyczekujace
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z zakonczeniem cigzy, odsetek tych powiktan wynosil odpowiednio 60,2% vs. 33%
[102]. W innych badaniach odsetek powiktan matczynych szacowany jest na 14%—30%
[75,95].

Wszystkie dane medyczne powinny zosta¢ przedstawione pacjentce i jej rodzinie
podczas konsylium potozniczo-neonatologicznego. Oceniona powinna zosta¢ sytuacja
poloznicza, stan ptodu oraz rokowanie dla dziecka. O ile nie ma przeciwskazan
medycznych, mozna zastosowaé postgpowanie wyczekujace. Pacjentka na biezaco
powinna by¢ informowana o sytuacji medycznej i wspoluczestniczy¢é w procesie

decyzyjnym [78].

1.7.2. 24.-33. + 6. tydzien cigzy

Smiertelno$é w tym wieku cigzowym znaczaco sie obniza do 5,5-13,9% [103—
105]. Jest ona dalej wyzsza niz w grupie wcze$niakow z cigz niepowiktanych pPROM
(7,4% vs. 5,9%) [106]. Na tym etapie ciazy, jezeli nie ma przeciwskazan, nalezy przyjacé
postgpowanie wyczekujace. Indukcja porodu, o ile nie ma objawow infekcji
wewnatrzmacicznej, nie jest wskazana ze wzgledu na wysokie ryzyko powiktan
wczesniactwa. Pacjentka powinna mie¢ podany kurs antybiotykoterapii, sterydoterpii

oraz przed 32. tc. neuroprotekcji [18,78].

1.7.3. 34.— 36. +6. tydzien cigzy
Indukcja porodu nie jest wskazana ze wzglgdu na duze ryzyko zaburzen
oddychania u noworodka. Cigza powinna by¢ kontynuowana, o ile nie ma objawow

zagrozenia zdrowia matki i zaburzenia dobrostanu ptodu [18,78].

1.8. Monitorowanie
1.8.1. Rozpoznanie infekcji wewnatrzmacicznej

Kliniczne objawy rozpoczynajacej si¢ infekcji wewnatrzmacicznej to: wzrost
temperatury ciala (>38°C), leukocytoza (>15 tys./ml), matczyna tachykardia (>100
uderzen/min.), ptodowa tachykardia (>160 uderzen/min.), tkliwo$¢ mig$nia macicy oraz
nieprawidlowy zapach plynu owodniowego. W celu postawienia rozpoznania powinny
by¢ stwierdzone dwa z wyzej wymienionych objawow.

Do parametréw oznaczanych we krwi w celu monitorowania ryzyka rozwoju
infekcji wewnatrzmacicznej zaliczamy: liczba leukocytow, biatko ostrej fazy (c-reactive
protein — CRP), a takze prokalcytoning. Warto$¢ biatych krwinek i CRP zwigksza si¢

fizjologicznie w czasie cigzy i moze by¢ nieznacznie podwyzszona. Natomiast stezenie
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prokalcytoniny jest stale i cigza nie wyptywa na wzrost jej wartosci [107]. Czynniki te
nie s3 specyficzne dla infekcji wewnatrzmacicznej 1 mogg $wiadczy¢ o innym stanie
zapalnym w organizmie, ale do tej pory nie znaleziono innych mozliwych do
monitorowania czynnikéw we krwi matki. W literaturze wymieniane sg 11-6, I1-8 i TNF
[108,109].

Wedtug pracy Asadi i in. najlepszym parametrem w celu przewidywania
zapalenia bton ptodowych jest CRP [110]. Podobne wyniki otrzymano w innych
badaniach [60,111]. Praca Oludag i in. wykazata, ze poziom prokalcytoniny jest wyzszy
w grupie pacjentek z cigz powikltanych pPROM 1 jest to parametr pozwalajacy
przewidzie¢ wystapienie zapalenia blon ptodowych [112]. Dodatkowo zauwazono, ze
poziom prokalcytoniny u matki pozwala przewidzie¢ wystepowanie infekcji uogdlnione;j
o wczesnym poczatku u noworodkow [113].

W przegladzie badan dotyczacych skuteczno$ci CRP, prokalcytoniny i 11-6
stwierdzono, Ze nie s3 to markery pozwalajace z odpowiednig czutoscig 1 swoisto$cia
przewidzie¢ infekcje wewnatrzmaciczng, jednakze nie ma alternatywy dla tych oznaczen
[114]. Z tego wzgledu najczesciej w pismiennictwie jako kryteria rozpoznania infekcji
przyjmuje si¢ wymienione wyzej objawy kliniczne.

Latwo$¢ pobrania i dostgpno$¢ oznaczenia markerow z krwi, zwlaszcza CRP,
powoduje, ze sa szeroko stosowane w praktyce klinicznej. Wigkszg czuto§¢ miatoby
badanie ptynu owodniowego. Jednakze jest to badanie inwazyjne, co ogranicza jego

stosowanie. [114]

1.8.2. Ocena dobrostanu ptodu
1.8.2.1. Ocena ruchéw plodu

Ocena ruchow ptodu jest parametrem subiektywnym, jednakze zaobserwowanie
przez matke zmiany aktywnosci ptodu powoduje konieczno$¢ wdrozenia szczegdtowej

diagnostyki i moze by¢ pierwszym sygnatem zaburzenia dobrostanu ptodu.

1.8.2.2. Kardiotokografia

Kardiotokografia (KTG) moze by¢ wykonywana w formie ciaglego
monitorowania t¢tna ptodu lub tez w formie pojedynczych zapisow. Nie wykazano, ze
stalty zapis KTG zmniejsza ryzyko S$mierci wewnatrzmacicznej ani chorobowosci
noworodkowej [115]. Dodatkowo jest on trudny technicznie do wykonania, zwlaszcza w
cigzach powiklanych pPROM [116]. Wigkszo$¢ zgondéw wewnatrzmacicznych ma

miejsce w ciggu pierwszych 96 godzin, dlatego mozna rozwazy¢ cigglte monitorowanie
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przez ten okres, a nastgpnie stosowac¢ monitorowanie w postaci pojedynczych zapisow
KTG kilkukrotnie w ciggu doby [115].

W grupie plodow z cigz powikltanych pPROM stwierdzono wyzszy rytm
podstawowy (145,59 + 9,68 vs. 139,3 + 8,78), jednakze klinicznie r6znica ta nie byla
znaczaca. Dodatkowo zaobserwowano wigkszg liczbe deceleracji powyzej 20 uderzen na
minute (0,37 £ 0,88 vs. 0,03 £ 0,17) 1 obecne byty dtuzsze epizody o nizszej zmiennos$ci
krotkotrwatej (8,52 £ 11,1 vs. 2,85 £ 4,8) niz w grupie kontrolnej [117].

W zapisie KTG plodow z cigz powiktanych infekcja wewnatrzmaciczng
zaobserwowano mniejszag zmienno$¢ krotkoterminowa 5,25 vs 6,62 ms, p=0,009.
Parametr ten moze by¢ przydatny w ocenie zwigkszonego ryzyka rozwoju infekcji

o wczesnym poczatku u noworodkow z cigz powiktanych pPROM [118].

1.8.2.3. Badanie ultrasonograficzne
1.8.2.3.1. Profil biofizyczny

Profil biofizyczny (biophysical profile — BPP) jest jedna z metod oceny
dobrostanu ptodu. Laczy w sobie ultrasonografi¢ z kardiotokografia. Ocenia si¢ ruchy
ptodu, ruchy oddechowe, napigcie migsniowe, ilos¢ ptynu owodniowego oraz obecnos¢
akceleracji w KTG [119]. Podane elementy ocenia si¢ przez 30 minut trwania badania.
Za rozne komponenty profilu biofizycznego odpowiadajg inne struktury w osrodkowym
uktadzie nerwowym ptodu. W sposéb posredni mozemy oceni¢ uposledzenie funkcji
poszczegolnych osrodkow [120]. Zmodyfikowany profil biofizyczny pozwala na szybsza
oceng, poniewaz sktada si¢ z analizy zapisu KTG i objgtosci ptynu owodniowego.

Kivikoski i1 in. pordwnywali ruchy oddechowe ptodow w cigzach z pPROM
1z zachowanymi blonami plodowymi. W ciagzach powiktanych ruchy te wystgpowaly
u 65% ptodoéw w poréwnaniu z 90% w cigzach prawidlowych [121]. Podobne wnioski
przedstawiono w pracy Robertsa i1 in. [122]. Zaobserwowano korelacje profilu
biofizycznego z wystgpowaniem infekcji matczynej i noworodka, ale tylko, jezeli byt on
oceniany do 24 godzin przed porodem [123]. W metaanalizie prac wykazano zwigzek
nizszej punktacji w ocenie profilu biofizycznego z wystgpowaniem infekcji po porodzie.
Podkreslono zrdéznicowanie w metodzie rozpoznawania infekcji i brak randomizacji
w badaniach [120]. Trzy inne badania nie wykazaty takiego zwiazku [124-126].
Z dostepnego pismiennictwa wynika, ze przydatno$s¢ BPP do oceny ryzyka infekcji nie

zostata potwierdzona.
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1.8.2.3.2. Ocena przeplywow obwodowych

Poza oceng profilu biofizycznego pacjentki z cigz powiktanych pPROM powinny
by¢ monitorowane poprzez oceng przeplywoéw obwodowych u ptodu z uzyciem Dopplera
pulsacyjnego. Zauwazono, ze Ww grupie pacjentetk z podejrzeniem infekcji
wewnatrzmacicznej indeks pulsacji w tetnicy pepkowej byt wyzszy niz w grupie bez tego
rozpoznania, jednakze ciagle w granicy wartosci prawidtowych. W pracy tej nie oceniano
przeplywu w tetnicy srodkowej moézgu i CPR (ang. Cerebral-Placental Ratio — wskaznik
mozgowo-tozyskowy) — wskaznik moézgowo-tozyskowy) u wszystkich pacjentek,
ajedynie w momencie rozpoznania zaburzenia wzrastania u plodu. Parametry
ultrasonograficzne nie byly przydatne do predykcji stanu noworodka [127].
Zaobserwowano, ze u ptodow, ktore po porodzie w badaniu histopatologicznym tozyska
mialy rozpoznany stan zapalny podwyzszony byt stosunek fali skurczowej do
rozkurczowej tetnicy pepkowej [128]. Nie wykazano przydatnosci oceny przeptywu w
tetnicach macicznych w predykcji powiktan potozniczych oraz przewidywaniu stanu

noworodka po porodzie [129,130].

1.8.2.3.3. Ocena blon ptodowych i plynu owodniowego

Zaobserwowano, ze echogenicznos$¢ blon ptodowych koreluje z czasem trwania
odplywania ptynu owodniowego. Wzrost echogenicznosci bton moze by¢ zwigzany
z toczacym si¢ procesem zapalnym, podczas ktoérego zmniejsza si¢ w nich zawarto$¢
wody, zachodzi degradacja kolagenu, a takze zwigkszona jest produkcja biatek
prozapalnych. Obecnos$¢ hiperechogenicznych blon ptodowych szesciokrotnie zwigksza
ryzyko porodu w ciggu 72 godzin [131]. Malowodzie zwigzane jest z krotszym czasem
trwania cigzy od momentu odptyni¢gcia ptynu owodniowego [132]. U pacjentek
zpPROM, u ktérych wystgpowalo cigzkie matowodzie (MVP <1 cm), poréd miat
miejsce we wezesniejszym wieku cigzowym w poréwnaniu z grupa, gdzie warto§¢ MVP
>1 cm [133]. Stwierdzono, ze warto§¢ parametru AFI <5 cm, a takze dlugos¢ szyjki
macicy <2 cm znacznie zwi¢kszaja ryzyko porodu w ciagu 7 dni [134].

Ilo$¢ ptynu owodniowego wplywa tez na przeptywy obwodowe. Wykonanie
amnioinfuzji w przypadku ci¢zkiego matowodzia spowodowanego przedwczesnym
odptywaniem ptynu owodniowego obnizalo indeks pulsacji w przewodzie Zzylnym

1 tetnicy pepkowej [135].
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1.9. Powiklania
1.9.1. Powiklania ptodowe

Smiertelno$¢ i chorobowosé noworodkéw urodzonych z cigz powiklanych
pPROM zalezy gtownie od tygodnia ciazy, kiedy nastgpito odptywanie ptynu
owodniowego 1 w ktérym odbyl si¢ poréd. Wyniki przedstawione w badaniach
naukowych zaleza przede wszystkim od tego, ktore tygodnie cigzy byly brane jako

kryterium wlaczenia.

1.9.1.1. Powiklania plucne

Ruchy oddechowe ptodu potaczone z rytmicznymi skurczami przepony
zapewniaja rownowage migdzy produkcja a usuwaniem ptynu produkowanego przez
pecherzyki plucne. Sa kluczowe dla prawidtowego rozwoju ptuc [136]. Ta teoria zostata
udowodniona w badaniach na zwierz¢tach, gdzie uszkadzano nerw przeponowy, co
zaburzato ruchy oddechowe i prowadzito do nieprawidtowosci w dojrzewaniu ptodowego
uktadu oddechowego [126]. Drugim istotnym elementem dla prawidlowego rozwoju ptuc
ptodu jest przestrzen dla wzrostu klatki piersiowej, mozliwos¢ jej rozszerzania si¢ oraz
odpowiednia ilo$¢ ptynu owodniowego umozliwiajaca rozcigganie rozwijajacych sie
drég oddechowych [137]. Oba te mechanizmy moga by¢ zaburzone w cigzach
powiklanych pPROM, co wynika ze zmniejszonej objetosci plynu owodniowego
1 wyzszego ci$nienia wewnatrzmacicznego potaczonego z uciskiem $cian macicy na
ptodowa klatke piersiowa [137, 138]. Matowodzie moze przyczyniac si¢ do zmniejszenia
ilosci produkowanych w ptucach czynnikéw wzrostu, w ten sposdb zaburzac ich rozwdj
[139]. W badaniach na modelach zwierzgcych udowodniono ograniczenie transkrypcji
genu dla ptytkopochodnego czynnika wzrostu (PDGF), bedacego istotnym biatkiem
bioragcym udzial w dojrzewaniu ptuc. Ograniczenie jego transkrypcji zwigzane byto
z mniejszg masg ptuc i ilo$cig pecherzykow ptucnych [140].

U plodéw z cigz powiktanych pPROM zaobserwowano uposledzenie rozwoju
tkanki lacznej wystepujacej w pecherzykach ptucnych, co prowadzi do ostabienia ich
Sciany, zwigkszajace ryzyko uszkodzenia na skutek wentylacji mechanicznej. Do
utrudnienia wymiany gazowej przyczyniaja si¢ takze deficyty surfaktantu [141].

W cigzach powiktanych pPROM moze dochodzi¢ tez do rozwoju infekcji
wewnatrzmacicznej. W zaleznos$ci od zrédla i przyjetych kryteridow diagnostycznych jej
czgstos$¢ okreslana jest na 14,6-48,4% [142—144]. Udowodniono, Ze proces infekcyjny

uszkadza mikrokrazenie oraz pgcherzyki ptucne. Podczas zakazenia, migdzy 1. a 4. dniem
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od pojawienia si¢ toksyn bakteryjnych, zmniejsza si¢ ekspresja wielu cytokin
i czynnikow odpowiedzialnych za rozwoj ptuc [145]. Dodatkowo proces zapalny
prowadzi do pogrubienia $cian pecherzykéw phlucnych, zwigkszenia ich rozmiaru
i zmniejszenia liczby [146]. Czgsto pPROM jest przyczyna porodu przedwczesnego,
prowadzac do zatrzymania prawidlowego rozwoju pluc w jego najwazniejszym
momencie, czyli w fazie kanalikowej trwajacej do 28. tc. [141]. WyzZej wymienione
mechanizmy tlumacza, dlaczego powiktania ptucne wystepuja czesciej u noworodkow
w cigzach powiklanych pPROM w poréwnaniu z wcze$niakami, u ktérych nie doszto do
przedwczesnego peknigcia bton ptodowych (32,8 vs. 26,4%, p=0,006). W przypadku
pPROM przed 24. tc. réznica ta byla jeszcze wyzsza (62,8% vs. 22,8% w grupie
kontrolnej) [147-151].

Dhugofalowe badanie porownujace losy dzieci w wieku 10 lat z cigz powiktanych
pPROM z grupg wczesniakdéw z cigz niepowiktanych pPROM wykazato, ze w pierwszej
grupie wyniki badania spirometrycznego §wiadczyly o zwezeniu drobnych oskrzeli, ale
nie o zmniejszonej powierzchni oddechowej pluc. Wyzsze bylo tez ci$nienie w krazeniu

plucnym [152].

1.9.1.1.1. Hipoplazja phuc

Najpowazniejszym powiklaniem dotyczacym uktadu oddechowego jest
hipoplazja ptuc (ang. pulmonary hypoplasia — PH). W zaburzeniu tym wystepuje
niedorozw6j drobnych galgzi oskrzeli, niedojrzalo$¢ tkanki plucnej i1 zaburzenia
W rozwoju unaczynienia. Prowadzi to do ograniczenia zdolnosci do prawidlowego
oddychania i wymiany gazowej. Jest najczgsciej spowodowane niepelnym rozwojem
ptuc w okresie prenatalnym na skutek kompresji przez inne struktury w wyniku wad
anatomicznych lub jako skutek malowodzia [153]. Hipoplazja pluc moze prowadzi¢ do
cigzkiej niewydolnos$ci oddechowej u noworodka. W badaniu patomorfologicznym
widoczne jest zmniejszenie stosunku masy pluc do masy ciala (ponizej 0,015) [154],
mniejsza ilo§¢ plucnego DNA oraz liczba pecherzykéw plucnych [155].
Nieprawidlowosci zwigzane sg takze z rozwojem unaczynienia ptuc, niedorozwojem
naczyn w pecherzykach plucnych i pogrubieniem ich mig$nidwki [156].

Najwazniejszym czynnikiem ryzyka hipoplazji pluc jest tydzien cigzy, w ktorym
odptynat ptyn owodniowy i czas trwania odplywania ptynu owodniowego. Czestos$¢ tego
powiktania w przypadku pegknigcia blon plodowych w drugim trymestrze szacowana jest

migdzy 18-28%, obniza si¢ wraz z zaawansowaniem cigzy, wynoszac 50% w 19. tc.
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110% w 25. tc. [157]. Po 26. tc. nie postawiono takiego rozpoznania [158-161].
Smiertelno$é¢ w przypadku PH wynosi okoto 70% [162].

Drugim istotnym czynnikiem jest ilo§¢ ptynu owodniowego. Zaobserwowano, ze
rozw0j pluc zatrzymuje si¢ w momencie, kiedy nastgpito ciezkie matowodzie (AFI<I
cm). Jezeli do pPROM i do cigzkiego matowodzia doszto w 21. tc., a pordd odbyt sie
w 30. tygodniu, to ptuca beda ekstremalnie niedojrzate. Jezeli jednak dojdzie do
kumulacji ptynu i jego ilo§¢ zwigkszy si¢, rozwdj ptuc bedzie postgpowal mimo pPROM
[141]. Udowodniono, ze indeks AFI< 5 cm predysponuje do rozwoju PH [159, 163].
Podjeto proby zapobieganiu hipoplazji ptuc, polegajace na fetoskopowym ztozeniu
balonu do tchawicy ptodu, jezeli do odptynigcia ptynu owodniowego doszio na
wczesnym etapie cigzy (<20. tc.). Opisane sa pojedyncze takie interwencje, noworodki
po porodzie nie rozwingty powaznych powiktan ptucnych. Metoda ta wymaga dalszych

badan [164,165].

1.9.1.1.2. Hipoplazja pluic u noworodka a prenatalne badanie USG
i echokardiograficzne

W badaniu ultrasonograficznym, w obrazowaniu 2D mozliwa jest ocena ryzyka
rozwoju PH. Najczesciej stosowana jest ocena obwodu klatki piersiowej (thoracic
circumference — TC), stosunek obwodu klatki piersiowej do obwodu brzucha (thoracic
circumference/abdominal circumfernecne ratio TC:AC) oraz pole powierzchni ptuc (lung
area — LA). Pole powierzchni pluc mierzone jest poprzez ich rgczne obrysowanie na
obrazie, w ktorym widoczny jest obraz 4 jam serca. Zaobserwowano, ze LA koreluje
z nieprawidlowg masg ptuc, natomiast stosunek TC/AC ze wspolczynnikiem masy ptuc
do masy ciata w badaniu patologicznym [166].

Aby odnies¢ wartos¢ LA do wielkos$ci ptodu, wymyslono parametr LHR (lung-
head ratio), w ktorym pole powierzchni ptuc odnosi si¢ do obwodu glowy. Jego wartos¢
w przewidywaniu PH jest udowodniona w przypadku przepukliny przeponowej [167].
Zaobserwowano, ze pole powierzchni pluc zmierzone w technice 2D ponizej 2 odchylen
standardowych pozwala przewidzie¢ hipoplazje ptuc u noworodka.

Pomiarem niezaleznym od wieku cigzowego jest parametr o/e LHR (observed to
expected — LHR) [168]. Zaobserwowano, ze catkowity o/e LHR (0.78 [95% CI: 0.51-1])
moze by¢ przydatny w przewidywaniu hipoplazji ptuc, gdy pPROM wystepuje przed 24.
tc. [169].
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Zmiany spowodowane pPROM w rozwoju naczyn ptucnych moga by¢ widoczne
w trakcie oceny przeplywdéw w plucnym lozysku naczyniowym w badaniu kolorowym
Dopplerem. Mozliwa jest ocena przeptywu w tetnicach ptucnych i ich rozgalezieniach na
tetnice platowe. Parametrem mogacym wskazywaé na duze ryzyko rozwoju letalnego
nadci$nienia ptucnego jest predkos¢ maksymalna oraz predkos¢ koncoworozkurczowa
w proksymalnym odcinku te¢tnic ptucnych [170]. Dodatkowo stwierdzono, ze wartos¢ PI
(ang. Pulsality Index- wskaznik pulsacji) w obwodowych tetnicach ptucnych byta wyzsza
w grupie pPROM niz w grupie kontrolnej [171]. Porownujac grupe, ktéra rozwineta PH
po urodzeniu, z noworodkami, ktore nie mialy tego powiklania, stwierdzono, ze
w pierwszej grupie warto$¢ PI ro$nie z czasem trwania cigzy, natomiast w drugiej grupie
ta warto$¢ maleje. Swiadczy to o tym, ze u ptodéw z hipoplazja ptuc z czasem trwania
odplywania plynu owodniowego wzrasta opdr naczyniowy w krazeniu ptucnym [171,

172].

1.9.1.1.3. Zespol zaburzen oddychania (ang. respiratory distress syndrome — RDS)

Jest to jednostka chorobowa, czesto spotykana u wczesniakow urodzonych <30
tc. wynikajagca z niedoboru surfaktantu. Efektem niedoboru tego czynnika jest
nieprawidlowos¢ w ukladzie oddechowym wynikajaca z niewystarczajacego
przeksztalceniu si¢ ptodowego uktadu oddechowego w uktad oddechowy noworodka.
Kryteria diagnostyczne to cis$nienie parcjalne tlenu we krwi tetniczej (PaO2) <50 mmHg
podczas oddychania powietrzem, centralna sinica podczas oddychania powietrzem,
konieczno$¢ suplementacji tlenem, aby uzyska¢ PaO2> 50 mmHg, jak réwniez obraz
,matowej szyby” w badaniu RTG ptuc [173].

Zaobserwowano, ze ta jednostka chorobowa czgsciej wystepuje w grupie
noworodkow z cigz pPROM w pordwnaniu z wczesniakami bez tego powiktania [174].
Czgstos¢ jego wystgpowania szacowana jest na 30-37% i takze zalezy od tygodnia cigzy,
kiedy wystapito pPROM, oraz wieku cigzowego w momencie porodu. Przed 24. tc.
ryzyko wystapienia RDS wynosi 78,7% [100], przed 27. tc. 37%175, w przedziale 29.—
32. tc. 27,7%, powyzej 32. tc. 5,6% [176].

1.9.1.1.4. Zespol zaburzen oddychania a plodowe badanie USG
i echokardiograficzne

W grupie noworodkéw z rozpoznanym po porodzie RDS zaobserwowano
w plodowym badaniu echokardiograficznym nizszg warto$¢ stosunku czasu narastania

predkosci maksymalnej w tetnicy plucnej do czasu wyrzutu (At/Et acceleration

46



time/ejection time) w poréwnaniu z grupa kontrolng (0,3 £0,042 vs. 0,39 £+ 0,068 p<
0,001). Wartos¢ tego parametru > 0,327 miata specyficznos¢ 77,1% i czutos¢ 90,9%
w przewidywaniu RDS [177]. Podobnie w pracach Guan i in. oraz Moety i in. zauwazono
nizszg warto$¢ At/Et w grupie, u ktérej wystapito powiktanie w postaci RDS. Dodatkowo
w badaniach tych zauwazono nizsza warto$¢ predkosci maksymalnej, wyzszy indeks
pulsacji i oporu w tetnicy ptucnej w grupie ptodow, ktore rozwingty RDS, w pordwnaniu
z tymi, u ktéorych nie bylo tego powiktania [178, 179]. Te dane z badania
echokardiograficznego wskazuja, ze plody, ktére po urodzeniu rozwijaja RDS, maja
wyzszy opdr naczyniowy i ci$nienie krwi w fozysku ptucnym, natomiast przeptyw krwi
przez ptuca jest zmniejszony [178].

Zaobserwowano, ze dotaczenie do pojemnosci pluc dodatkowego parametru
indeksu oporu w tetnicy ptucnej zwigksza czulo$¢ tej metody. W ptodowym badaniu
echokardiograficznym u pacjentow, ktorzy rozwingli RDS po porodzie opér ptucny byt
wyzszy [180].

Nie zaobserwowano roznicy w przeptywach w gléwnych galeziach tetnic
phucnych (indeks pulsacji — PI i indeks oporu — RI), poréwnujac ptodowe badanie
echokardiograficzne u noworodkow, ktore rozwingty po porodzie RDS, z grupa, ktora
nie miata tego powiklania. Podobnie nie odnotowano wptywu podania sterydow

(betametazonu) na przeptyw w krazeniu ptucnym [181].

1.9.1.1.5. Dysplazja oskrzelowo-plucna

Dysplazja oskrzelowo-ptucna (Bronchopulmonary dysplasia — BPD) definiowana
jest jako zalezno$¢ od tlenu u noworodka majacego 36 tygodni wieku cigzowego [182].

Przyczyng BPD jest konieczno$¢ wsparcia oddechowego, gtoéwnie wentylacji
mechanicznej. Niewydolno$¢ oddechowa wynika z uszkodzenia ptuc spowodowanego
wczesniactwem, wptywem czynnikéw infekcyjnych wywotanych wewnatrzmacicznym
procesem zapalnym [173, 183] oraz uciskiem na klatke piersiowa uniemozliwiajacym
prawidlowe rozcigganie ptuc powodowanym przez malowodzie [184]. Dodatkowo
podkresla sie predyspozycje genetyczne do rozwoju tego powiktania, co udowodniono
na populacji cigz blizniaczych [185], a takze wykazano zmienno$¢ gldwnie w genach
odpowiedzialnych za rozwdj pluc pacjentéw ktoérzy rozwineli BPD po urodzeniu [186,
187].

W badaniu histopatologicznym obserwuje si¢ zmniejszenie liczby pecherzykéw

ptucnych 1 zwigkszenie ich rozmiaru spowodowane nieprawidlowym podzialem.
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Dodatkowo widoczne jest zwigkszenie si¢ ilosci tkanki tacznej, ktore jest proporcjonalna
do ciezkosci i czasu trwania zaburzen oddychania [188]. Obserwowane tez sg zaburzenia
w tworzeniu si¢ mikrokrazenia ptucnego.

Zaobserwowano, ze BPD wystepuje czesSciej w grupie noworodkow z cigz
powiklanych pPROM przed 25. tc. w porownaniu z grupa dzieci z cigz powiklanych
porodem przedwczesnym bez przedtuzonego odplywania plynu owodniowego (47.8%
vs. 60.2%, p < 0,05) [149 ,150].

Czestos¢ tego powiktania zalezy takze od tygodnia cigzy, kiedy wystapit pPROM
1 wynosi przed 24. tc. 84,4% [189], przed 25. tc. 49,5% [190] przed 27. tc. 17% [175].
Wedhug innej pracy po 25. tc. powiklanie to wystepowato u 10,1% dzieci [190].

U noworodkéw, ktore rozwingty BPD, w poptuczynach oskrzelowych
stwierdzono podwyzszone stezenie mediatorow stanu zapalnego. Mediatory te powoduja
przesi¢k bialek osocza z mikrokrazenia ptucnego do przestrzeni powietrznej pecherzyka,

co moze prowadzi¢ do inaktywacji surfaktantu i rozwoju stanu zapalnego [191].

1.9.1.1.6. Dysplazja oskrzelowo-plucna a plodowe i noworodkowe badanie
echokardiograficzne

W badaniu echokardiograficznym u noworodkow, ktore rozwingty BPD, czesciej
obserwowano niedomykalno$¢ zastawki trdjdzielnej (40% vs. 0%) oraz miaty wyzsza
warto$¢ indeksu sprawno$ci miokardium prawej komory (Myocardial Performance Index
— MPI — Tei indeks) (0.33 +0.03 vs. 0.25 + 0.03 <0,001 ), co $wiadczylo o gorszej funkcji
prawej komory wynikajacej z wyzszego oporu naczyniowego w krazeniu ptucnym [192].
Podobne wnioski wynikaly z pracy Bokiniec i in., gdzie istotnie wyzsza wartos¢ MPI

widoczna byla w grupie noworodkow z cigzkim BPD [193].

1.9.1.1.7. Nadci$nienie plucne

Przetrwate nadcis$nienie ptucne noworodka (Persitent Pulmonary Hypertension
of the Newborn — PPHN) to zloZona jednostka chorobowa, w ktorej wystepuje wysoki
op6r w krazeniu plucnym, nie obniza si¢ u noworodka i prowadzi do niewydolnosci
oddechowe;.

Klinicznie objawia si¢ sinicg i niereagujaca na suplementacj¢ tlenem hipoksja.
W zwigzku z wysokim oporem naczyniowym w krazeniu ptucnym krew mija ptuca
poprzez polaczenia plodowe: przewod tetniczy i otwor owalny, czego skutkiem jest
réznica saturacji mi¢dzy przedprzewodowym i zaprzewodowym poziomem nasycenia

tlenem > 10% [194]. Ztotym standardem w diagnostyce i monitorowaniu leczenia PPHN
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jest badanie echokardiograficzne. W badaniu tym mozna stwierdzi¢ prawo-lewy lub
obustronny przeptyw w potaczeniach ptodowych (drozny przewod tetniczy lub otwor
owalny), splaszczenie lub wychylenie w lewo przegrody mi¢dzykomorowej,
niedomykalno$¢ zastawki tréjdzielnej oraz powigkszenie prawej komory [195]. Gdy
w badaniu echokardiograficznym wykonanym w 7. dobie Zycia stwierdzano cechy
choroby naczyn phucnych tj. splaszczenie zarysu ruchu przegrody migdzykomorowej
1 poszerzenie prawej komory, noworodki czesciej rozwijaty dysplazje oskrzelowo-ptucna
i przetrwate nadci$nienie plucne [196].

Czestos¢ tego powiktania, podobnie jak innych powiktan plucnych, jest wyzsza
w grupie wezesniakow, jezeli w cigzy doszio do pPROM (11,2% vs. 3,7%) [150]. Dhugi
czas odplywania ptynu owodniowego rozpoznano jako czynnik ryzyka jego rozwoju
[151].

W ptodowym badaniu USG u noworodkoéw z wrodzong przepukling przeponowa
zaobserwowano, ze wielko$¢ phluc (wspdlczynniki o/e LHR) koreluje z ryzkiem
wystapienia PPHN po porodzie [197]. W grupie cigz powiktanych pPROM nie

sprawdzano takiej korelacji.

1.9.1.2. Powiklania infekcyjne
1.9.1.2.1. Infekcja wewnatrzmaciczna

Infekcja w przypadku pPROM moze by¢ przyczyna tego powiklania, ale takze
jego konsekwencjg. Brak bariery w postaci worka owodniowego umozliwia inwazje
bakteriom, ktore czesto kolonizuja drogi rodne. Szacuje sie¢, ze przy braku profilaktyki
antybiotykowej, moze wystgpowaé w 60% ciaz powiklanych pPROM [143]. Nie jest to
jednoznaczna diagnoza jednostki chorobowej. Okresla si¢ w ten sposob rdzne
manifestacje procesu zapalnego dotyczace komponenty matczynej lub ptodowej albo obu
z nich [198]. Jest to stan zapalny zwigzany z inwazja bakteryjng do jamy macicy [199]
1 nastepowg inwazja neutrofili w tozysku [200].

Czesto$¢ wystepowania objawowej infekcji wewnatrzmacicznej szacowana jest
miedzy 14,6-48,4% w zaleznosci od przyjetych kryteriow diagnostycznych [100, 142,
201-203]. Zapalenie kosmowki i owodni w badaniu patomorfologicznym wstepuje
w 2,2% cigz powiktanych porodem przedwczesnym, a 20,2% jezeli pordd przedwczesny
byt dodatkowo poprzedzony pPROM [204].

W grupie noworodkow z cigz powiktanych infekcja wewnatrzmaciczna,

potwierdzong w badaniu histopatologicznym, stwierdzono wyzsza chorobowos$¢ 53% vs.

49



34% niz w grupie bez tego powiklania. Poszczegolne powiklania tez wystgpowaly
czg$cie] w grupie ze stanem zapalnym: konieczno$¢ intubacji (22% vs. 9%), RDS (37%
vs. 20%), BPD (13% vs. 2%) i infekcja noworodka o wczesnym poczatku (11% vs. 1%)
[202]. Podobne wyniki dotyczace wyzszej chorobowosci noworodkow z cigz

powiktanych infekcja przedstawiane byly w innych badaniach [205].

1.9.1.2.2. Infekcja wewnatrzmaciczna a plodowe badanie ultrasonograficzne

Ze wzgledu na wplyw rozwijajacej si¢ infekcji wewnatrzmacicznej na stan
noworodka oraz trudnosci w jej zdiagnozowaniu w czasie trwania cigzy, poszukiwane sg
markery w badaniu ultrasonograficznym, ktore wskazywatyby na ten proces.

Zaobserwowano, ze u plodéw grasica jest w petni wyksztalcona juz w 18. tc.
Stwierdzono, ze w momencie wystgpienia ptodowego zespotu odpowiedzi zapalnej (ang.
fetal inflammatory response syndrome — FIRS) nastepuje mobilizacja komoérek uktadu
odpornosciowego z grasicy na obwod, co prowadzi do zmniejszenia jej rozmiaru.
Zmniejszenie wymiaru poprzecznego grasicy mozna zaobserwowaé u ptodow z cigz
powiklanych pPROM 1 koreluje ono z rozpoznaniem zapalenia kosmoéwki i owodni
w badaniu histopatologicznym tozyska po porodzie [206, 207] oraz wystepowaniem

infekcji o wezesnym poczatku u noworodka [208].

1.9.1.2.3. Infekcja uogdlniona o wezesnym poczatku

Infekcja uogo6lniona noworodka o weczesnym poczatku (ang. Early onset sepsis —
EOS) rozpoczyna si¢ w ciggu pierwszych 72 godzin zycia. Zwigzana jest najczesciej
z transmisjg wertykalng bakterii w czasie porodu albo wywolana jest zakazeniem
bakteryjnym powstajacym w trakcie trwania cigzy poprzez inwazj¢ mikroorganizmow
droga wstepujaca. Definiowana jest poprzez uzyskanie dodatniego wyniku posiewu
z krwi lub stwierdzenia u noworodka wrodzonego zapalenia pluc. Wrodzone zapalenie
phluc diagnozowane jest na podstawie objawdéw klinicznych oraz wynikéw badan
obrazowych.

Do gltéwnych czynnikow rozwoju tego powiklania zalicza si¢ wcze$niactwo,
przedluzone odptywanie pltynu owodniowego > 18 godzin oraz infekcje
wewnatrzmaciczng [209]. Przedwczesne przerwanie blon ptodowych umozliwia
bakteriom zlokalizowanym w drogach rodnych inwazje¢ do jamy owodni, prowadzac do
zapalenia bton ptodowych oraz predysponujac do rozwoju EOS. Jego czgstos¢ w cigzach

powiktanych pPROM szacowana jest na 5,4% — 10,5% [113, 203, 210].
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1.9.1.3. Powiklania kardiologiczne

Niewydolno$¢ krazenia u noworodka rozpoznaje si¢ w momencie nicadekwatnej
perfuzji tkanek wynikajacej z braku mozliwos$ci dostarczenia bogatej w tlen krwi do
wszystkich komoérek organizmu noworodka i konieczno$ci zastosowania amin
presyjnych. Udowodniono, ze zmiany zachodzace w uktadzie oddechowym moga
wplywa¢ na funkcje mig$nia sercowego [192, 193]. Dodatkowo zaobserwowano, ze
cytokiny prozapalne powstajace w momencie infekcji wewnatrzmacicznej moga

uszkadza¢ bezposrednio komodrki miokardium [211].

1.9.1.3.1. Zmiany w plodowym badaniu echokardiograficznym w ciazach
powiklanych pPROM

Zaobserwowano, ze przedtuzone odptywanie ptynu owodniowego wpltywa na
funkcje plodowego uktadu krazenia. W pracy Romero i in. stwierdzono pogorszenie
funkcji rozkurczowej obu komoér serca, co bylo wyrazone jako wyzszy stosunek
predkosci naptywu przez zastawke trdjdzielng i mitralng w fazie rozkurczu komory (fala
E), do fazy skurczu przedsionkéw (fala A). Zmiany te dla lewej komory byly jeszcze
bardziej widoczne w grupie ptodow, u ktérych rozpoznano infekcje wewnatrzmaciczng
na podstawie dodatniego posiewu ptynu owodniowego [212]. W badaniu Di Naro i in.
zaobserwowano, ze u ptodow z cigz powiktanych pPROM 1 stwierdzong w czasie
amniopunkcji inwazja bakteryjng w ptynie owodniowym gorsza jest zaréwno funkcja
skurczowa, jak i rozkurczowa obu komor, co byto wyrazone wyzszym indeksem funkcji
miokardium (Tei indeks) [213]. Takie same obserwacje poczyniono na modelach
zwierzecych, gdzie podawano doowodniowo liposacharyd bakteryjny [211]. Podobnie
wyzsza wartos¢ MPI dla lewej komory w cigzach powiktanych pPROM opisano w pracy
Muller i in. (0.63 £ 0.13 vs. 0.51 £ 0.96, P = 0.007) [214]. Odmienne wyniki
przedstawiono w pracy Irani i in., gdzie nie wykazano zalezno$ci migdzy wartoscig Tei
indeksu a wystgpowaniem infekcji wewnatrzmacicznej [215]. Kolejnym parametrem
ocenianym w badaniu echokardiograficznym byla grubo$¢ warstwy tkanki tluszczowej
na powierzchni nasierdzia. Jest to warstwa hormonalnie czynna produkujaca adipokiny,
chemokiny i substancje bioragce udzial w odpowiedzi zapalnej. Zaobserwowano, ze jej
grubo$¢ jest zwigkszona u ptodow z cigz powiklanych pPROM, w poréwnaniu z grupa
kontrolng (1.28 = 0.16 vs. 1.56 = 0.18 p <0,001). W tym samym badaniu oceniano MPI
dla LV i takze zauwazono jego zwigkszong warto$¢ w przypadku wystepowania pPROM
(0.38 £0.49 vs. 0.47 £0.07 p<0,001) [216].

51



1.9.2. Powiklania matczyne

Do powiktan matczynych pPROM =zaliczane s3: infekcja wewnatrzmaciczna,
zapalenie blon ptodowych 1 tkanek lozyska, zapalenie endometrium, krwotok
poporodowy, zakazenie uogdlnione, powiklania zakrzepowo-zatorowe, koniecznosci
hospitalizacji na oddziale intensywnej opieki medycznej oraz zakazenie uogdlnione.
W cigzy powikltanej pPROM jest tez wyzsze ryzyko wypadnigcia pgpowiny

1 przedwczesnego oddzielenia tozyska.

1.10. Bezpieczenstwo stosowania ultradzwi¢kow w czasie ciazy

Zgodnie ze stanowiskiem Migdzynarodowego Towarzystwa Ultrasonografii
w Potoznictwie i1 Ginekologii (ISUOG) uznaje si¢, ze nie ma przeciwskazan do
stosowania w cigzy badania ultrasonograficznego w czasie rzeczywistym w prezentacji
B-mode [217]. Istnieje zasada badania o akronimie ALARA (ang. As Low As Reasonably
Achievable — tak krotko jak to jest niezbgdne), ktora oznacza, ze czas badania powinien
by¢ ograniczony, a badanie zakonczone w momencie uzyskania niezbednych informacji
klinicznych. Konieczne jest zachowanie szczegdlnej ostroznosci w czasie wykonywania
badania w I trymetrze cigzy. Nie stwierdzono niekorzystnego dzialania badania
ultrasonograficznego na ptdéd, o ile przestrzegane s3a zasady bezpieczenstwa jego
wykonania [218].

Udowodniono, ze ultradzwigki moga wywota¢ w tkankach dwa efekty: termiczny
1 kawitacyjny. Pierwszy z nich polega na wzro$cie temperatury tkanek ptodu na skutek
absorbcji ultradzwigkow, drugi na tworzeniu réznej wielkosci pecherzykow gazu
w badanych tkankach [219]. Efektu kawitacyjnego nie udokumentowano u ptodow
ssakow [220]. Do monitorowania tych efektow stuza dwa parametry: indeks termiczny
(IT) 1 indeks mechaniczny (IM). Wedlug wytycznych IT nie powinien przekraczaé 1,
alM 1,9 [217, 221]. Aparaty ultrasonograficzne w czasie catego badania na ekranie
wyswietlaja warto$¢ wyzej wymienionych indekséw i obowigzkiem osoby badajacej jest

takie dobranie parametréw badania, aby nie zostaty one przekroczone.
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2. Cele pracy

1. Ocena zmian zachodzacych w przeptywach obwodowych oraz uktadzie krazenia
ptodu w cigzach powiklanych przedwczesnym odptywaniem plynu
owodniowego.

2. Ocena roznicy w parametrach echokardiograficznych pomiedzy grupa ptodow
z cigz powiklanych przedwczesnym odptywaniem ptynu owodniowego a grupa
kontrolna.

3. Ocena zmian zachodzacych w ukladzie krazenia ptodéw z cigz powiklanych
pPROM w korelacji z czasem odplywania ptynu owodniowego.

4. Ocena roznic w plodowym badaniu echokardiograficznym w cigzach
z podejrzeniem infekcji wewnatrzmacicznej oraz bez tego powiklania.

5. Ocena wykorzystania badania echokardiograficznego ptodu w przewidywaniu
wystapienia powiktan u noworodka.

6. Ocena wykorzystywania metody ultrasonografii czterowymiarowej (4D) do

oceny funkcji prawej komory u ptodéw z ciaz powiktanych pPROM.
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3. Material

3.1. Grupa badana

Do grupy badanej zakwalifikowano 46 pacjentek z rozpoznanym przedwczesnym
odplywaniem ptynu owodniowego przed terminem porodu, hospitalizowanych
w Il Katedrze 1 Klinice Poloznictwa i Ginekologii Warszawskiego Uniwersytetu
Medycznego (Szpital Kliniczny im. Ks. Anny Mazowieckiej) w okresie 01.06.2017—
24.12.2019 roku.

Kryterium wlaczenia do badania bylo rozpoznanie na podstawie badania
przedmiotowego, podmiotowego oraz badan i testow dodatkowych przedwczesnego
odplywania ptynu owodniowego przed 34. tc. Wiek cigzowy ustalany byt zgodnie
zregula Naegelego na podstawie daty ostatniej miesigczki oraz weryfikowany na
podstawie badania ultrasonograficznego wykonanego w I trymestrze cigzy. Kryteria
wylaczenia stanowily: wady wrodzone, nieprawidtlowy wynik kariotypu ptodu, okres
pomiegdzy odptynigciem ptynu owodniowego a porodem ponizej 48 godzin.

Kazda pacjentka, ktora spetnita kryteria wlaczenia, miata wykonywane badanie
echokardiograficzne ptodu, ktére bylo powtarzane w odstepie 7-10 dni. L.acznie w grupie
badanej wykonano 86 badan, a 22 pacjentki mialy wigcej niz jedno badanie
echokardiograficzne. Wszystkie badania zostaly wykonane przez autork¢ rozprawy

poczatkowo pod nadzorem, a nastgpnie samodzielnie.

3.2. Grupa kontrolna

Do grupy kontrolnej zostalo wlaczonych 46 pacjentek z niepowiktanych cigz
pojedynczych, z prawidlowa anatomiag wewnatrzsercowa oraz innych narzadow.
Wskazaniem do badania echokardiograficznego byt wiek, obcigzony wywiad rodzinny
w kierunku choréb serca lub podejrzenie wady uktadu krazenia ptodu (po wykluczeniu
w czasie badania echokardiograficznego). Kryterium doboru byt podobny wiek cigzowy
w momencie badania (Sredni wiek cigzowy w grupie badanej w momencie ostatniego
badania echokardiograficznego wynosit 29. tc., w grupie kontrolnej 28. tc., p=0,11) oraz
brak chordéb ogdlnoustrojowych matki mogacych wplywa¢ na uktad krazenia ptodu tj.

cukrzyca, nadci$nienie t¢tnicze, uktadowe choroby tkanki taczne;.
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4. Metodyka

4.1. Aparat ultrasonograficzny

Badania echokardiograficzne i ultrasonograficzne plodow wykonywane byly
aparatem Philips Epiq 7 (Philips, Bothell, Washington, USA), z uzyciem sond: convex
o czestotliwosciach 2-9 MHz 1 sektorowej o czestotliwosciach 1-5 MHz. Stosowano
ustawienia fabryczne do badan ultrasonograficznych i echokardiograficznych ptodu
z modyfikacjami autorki. Podczas kazdego badania byla stosowana zasada ALARA
[218], czas badania byl ograniczony do momentu uzyskania niezb¢dnych informacji
klinicznych. Warto$ci indeksow termicznego i mechanicznego byty ponizej 1. Badania
nagrywano na dysk aparatu ultrasonograficznego i archiwizowano na dyskach
zewngtrznych. Badania dopplerowskie wykonywano przy jak najmniejszym kacie
padania ultradzwigkéw do badanej struktury, nie przekraczajac 30°. Nie stosowano
koreke;ji kata.

Uzyskano zgode Komisji Bioetycznej Warszawskiego Uniwersytetu Medycznego
na przeprowadzenie badania (w zataczeniu). Kazda pacjentka biorgca udzial w badaniu

podpisywala §wiadoma zgode.

4.2. Analizowane dane

W celu uzyskania profilu demograficznego i klinicznego pacjentek zbierano
nastepujace dane: wiek matki, liczba cigz i poronien, choroby matki, wystgpowanie
czynnikow ryzyka pPROM, powiklania cigzy, tydzien cigzy w momencie wystgpienia
pPROM, wyniki badan laboratoryjnych w czasie hospitalizacji, stosowane leczenie
podczas hospitalizacji, podejrzenie wystgpowania infekcji wewnatrzmacicznej, sposob
porodu, wskazania do porodu droga cigcia cesarskiego. Analizowano takze losy
noworodkow z cigz powiktanych pPROM tj. masa ciala w momencie porodu, punktacja
w skali Apgar, konieczno$¢ stosowania wsparcia oddechowego, stosowane leki, wyniki
badan mikrobiologicznych oraz badan obrazowych, rozpoznania powiklan okresu
noworodkowego tj. infekcja o wezesnym poczatku, wrodzone zapalenie ptuc, hipoplazja
ptuc, zespodt zaburzen oddychania, dysplazja oskrzelowo-ptucna, niewydolnos¢ krazenia,
a takze czas pobytu w szpitalu z podziatem na pobyt w Oddziale Intensywnej Terapii
1 Oddziale Patologii Noworodka. Oceniano takze wyniki badan histopatologicznych
tozysk.

U kazdego ptodu z grupy badanej i kontrolnej wykonywane byly nastgpujace

badania:

57



badanie ultrasonograficzne z oceng biometrii i anatomii,

badanie dopplerowskie z oceng przeplywoéw w naczyniach obwodowych ptodu
(tetnica $§rodkowa moézgu — middle cerebral artery — MCA, tetnica pepkowa —
umbilical artery — UA, Zyta pepkowa — umbilicaj vein — UV, przewdd zylny —
ductus venosus — DV) oraz tetnice maciczne matki prawa i lewa (uterine arteries
—UtA),

badanie echokardiograficzne ptodu z oceng anatomii, funkcji i wydolno$ci uktadu
krazenia,

badanie uktadu oddechowego ptodu (pole powierzchni ptuc, przeptyw w tetnicach

oraz zytach ptucnych).

4.2.1. Zrédla analizowanych danych

Korzystano z nastepujacych zrodet danych:

wywiad zbierany w celu uzyskania wyzej wymienionych danych klinicznych od
pacjentki,

ankiety = wypelniane  przez pacjentki przed wykonaniem badania
echokardiograficznego,

historie choréb z pobytdw pacjentek hospitalizowanych w Szpitalu Klinicznym
im. Ks. Anny Mazowieckiej,

historie chorob noworodkéw hospitalizowanych w Klinice Neonatologii
i Intensywnej Terapii Noworodka Warszawskiego Uniwersytetu Medycznego
(Szpital Kliniczny im. Ks. Anny Mazowieckiej),

elektroniczna baza danych pacjentéw Szpitala Klinicznego im. Ks. Anny
Mazowieckiej (Clininet 6.3.61-8, UHC, Polska),

historia choroby pacjentki przeniesionej ze Szpitala Klinicznego im. ks. Anny

Mazowieckiej do Centrum Medycznego Zelazna Szpitala im. §w. Zofii.

4.3. Schemat badania

4.3.1. Badanie ultrasonograficzne plodu

Badanie ultrasonograficzne wykonywane byto zgodnie z wytycznymi Polskiego

Stowarzyszenia Ginekologéw i Potoznikow (PTGiP) [222] oraz Migdzynarodowego

Towarzystwa Ultrasonografii w Potoznictwie 1 Ginekologii (ISUOG) [223,224].
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4.3.1.1. Ocena szacowanej masy plodu

U kazdego ptodu w czasie badania oceniana byla szacowana masa ptodu
(estimated fetal weight — EFW) wedlug wzoru Hadlocka i in. z 1991 roku [225]. W sktad
wzoru wchodza: obwdd gltowy (head circumfernce — HC), wymiar dwuciemieniowy
glowy (biparietal diameter — BPD), obwdd brzucha (abdomen circumference — AC) oraz
dhugo$¢ kosci udowej (femur lenght — FL). Obliczona warto$¢ dla ptodu odnoszona byta

dla norm dla wieku cigzowego i nanoszona na siatki centylowe [226].

4.3.1.2. Ocena ilosci plynu owodniowego

W czasie badania oceniana byta obecnos¢ wod poprzedzajacych oraz ilo$¢ ptynu
owodniowego z uzyciem indeksu pltynu owodniowego (amniotic fluid index — AFI).
Zgodnie z zasadg oznaczenia dzielono brzuch ci¢zarnej na cztery kwadranty i w kazdym
z nich mierzono najszerszg warstwe plynu owodniowego w centymetrach w wymiarze
przednio-tylnym, w przestrzeni nie zawierajacej cze¢sci drobnych ptodu oraz pepowiny.

Zmierzone warto$ci sumowano uzyskujac parametr AFI [227] (Fot. 1).

S -
+*RUQ 4.51 cm

o AFI 9.08cm
"™ "RS

LLQ 525cm
AFl 1433 cm

Fot. 1. Schemat pomiaru ilosci ptynu owodniowego (ang. Amniotic fluid index — AFI)
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4.3.1.3. Badanie dopplerowskie przeplywu krwi w naczyniach obwodowych plodu

4.3.1.3.1. Przeplyw w tetnicy pepkowej (umbilical artery — UA) i zyle pepkowej
(umbilical vein — UV)

W celu oceny przeptywu w tetnicy i zyle pgpkowej znajdowano wolng petle
pepowiny przy uzyciu Dopplera znakowanego kolorem. Bramkg umieszczano tak, aby
oceni¢ przeptyw w obu naczyniach jednoczesnie. Starano si¢, aby fale ultradzwigkowe
przebiegaty jak najbardziej rownolegle do przebiegu naczyn i uzyskiwano spektrum
przeptywu. W tetnicy pepkowej analizowano spektrum przeptywu i indeks pulsacji
wyliczany ze wzoru: (predkos$¢ skurczowa — predkos¢ rozkurczowy / predkos¢ $rednia)
obliczany automatycznie przez aparat (Fot. 2). Warto$ci nanoszone byly na siatki
centylowe dla wieku cigzowego [228]. W zyle pepkowej oceniano spektrum przeptywu

(Fot. 2).

T nUmbilical A

Z  PSV 445cmis

. EDV 125 cm/s!
T2 MDV 125cmis

RI 0.718
PI 1.232
S/ID 3.55
TAPV 26.0 cm/s]
HR 160 bpm
" b -44
\ | i34
(N A
) 24
IN]‘? i .’r"‘

| “‘I.‘l‘l' i ‘l‘l‘ N | \ W'

TGN

Fot. 2 Metoda pomiaru oraz spektrum przeptywu w tetnicy pepkowej (ang. Umbilical Artery —
UA) i zyle pgpkowej (ang. Umbilical Vein — UV)

4.3.1.3.2. Przeplyw w tetnicy srodkowej mozgu (Middle Cerebral Artery — MCA)
Oceng przeplywu w tetnicy srodkowej mozgu rozpoczynano od odnalezienia przy
uzyciu barwnej ultrasonografii dopplerowskiej kota tetniczego Willisa i odej$cia tetnicy
srodkowej mozgu. Bramke umieszczano w tetnicy blizszej gtowicy w 1/3 jej dtugosci,
kat insonacji wynosit <10° (Fot. 3). Oceniano spektrum przeptywu, predkosé
maksymalng i indeks pulsacji obliczony przez aparat ze wzoru (predkos¢ skurczowa —
predkos$¢ rozkurczowa / $rednia predkosc). Uzyskane warto$ci nanoszono na siatki

centylowe i odnoszono do wieku cigzowego [228,229].
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Fot. 3 Przeptyw w tetnicy srodkowej mozgu (ang. Middle Cerebral Artery — MCA) — metoda
pomiaru i spektrum przeptywu

4.3.1.3.3. Wskaznik mozgowo-pe¢powinowy (cerebral-plancetal ratio — CPR)

CPR obliczany jest, dzielac MCA PI przez UA PI i wynik jego nanoszony jest na
siatki centylowe dla wieku cigzowego, warto§¢ <5 percentyla uznawana jest za
patologiczng. Parametr ten jest odzwierciedleniem redystrybucji tetniczej, ktora zachodzi
podczas preferencyjnej perfuzji moézgu w odpowiedzi na hipoksemi¢ ptodu (,,brain

sparing”) 1 koreluje z ci$nieniem parcjalnym tlenu u ptodu [224].

4.3.1.3.4. Przeplyw w przewodzie zylnym (ductus venosus — DV)

Przeptyw w przewodzie zylnym uzyskiwano w przekroju poprzecznym przez
brzuch plodu przy uzyciu Dopplera znakowanego kolorem (Fot. 4). Analizowano
spektrum przeplywu oraz wyliczany przez aparat indeks pulsacji dla zyt (ang. Pulsatility
Vein Index — PIV) ze wzoru (predkos¢ skurczowa — predkos¢ w czasie skurczu

przedsionkow / predkos¢ srednia) 1 otrzymang warto$¢ nanoszono na siatki centylowe.
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Fot. 4. Przeplyw przez przewod zylny (ang. Ductus Venosus — DV)

4.3.1.3.5. Przeplyw w tetnicach macicznych

W celu oceny przeplywu w prawej i lewej tetnicy macicznej (ang. Uterine artery
— UtA) przy uzyciu Dopplera znakowanego kolorem, odnajdowano gtéwna galaz tetnicy
maciczne] na granicy szyjki 1 trzonu macicy. Bramke¢ Dopplera pulsacyjnego
umieszczano 1 cm ponizej miejsca krzyzowania si¢ tetnicy macicznej z t¢tnicg biodrowa
zewnetrzng, mozliwie réwnolegle do naczynia, uzyskujac spektrum przeptywu.(Fot. 5)
Oceniano wystgpowanie wcigcia wezesnorozkurczowego (ang. notch) definiowanego
jako zmniejszenie predkosci maksymalnej przeplywu w tetnicy macicznej w momencie
wczesnego rozkurczu komor serca, po ktérym nastgpuje maksymalna predkosé
w rozkurczu (Fot. 6). Dla kazdej z tetnic macicznych wyliczany byl przez aparat indeks
pulsacji ze wzoru (predko$¢ skurczowa — predkos¢ rozkurczowa / $rednia predkosc)
(Fot. 5) i nanoszony na siatki centylowe dla wieku cigzowego. Sredni indeks pulsacji dla

obu tetnic macicznych powyzej 95 percentyla uznawany byt za nieprawidlowy.
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Fot. 6. Wciecie wczesnorozkurczowe ,,notch” zaznaczone strzatka

4.3.2. Badanie echokardiograficzne
Kazda pacjentka z grupy kontrolnej miata wykonywane jedno badanie
echokardiograficzne ptodu. Pacjentki z grupy badanej miaty od jednego do czterech

badan echokardiograficznych.

4.3.2.1. Ocena anatomii ukladu krazenia
W  prezentacji dwuwymiarowej Ww czasie rzeczywistym dokonywano
segmentalnej analizy budowy uktadu krazenia wedlug nastepujacego schematu:

— potozenie trzewi;
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— potozenie serca w klatce piersiowej;

— wielko$¢ serca; w obrazie czterojamowym serca w rozkurczu przy pomocy elipsy
mierzono obwod serca (Hc) oraz obwdd klatki piersiowej (Cc) po zewnetrznej
krawedzi zeber; pole powierzchni serca (Ha) i1 klatki piersiowej (Ca) bylo
automatycznie wyliczane przez aparat USG i obliczano wskaznik Ha/Ca (przy

wysieku w osierdziu ptyn uwzgledniany byt w pomiarze) (Fot. 7);

Fot. 7. Metoda pomiaru wielkosci serca (linia ciagla) i obwodu klatki piersiowej (linia
przerywana)

— obraz 4 jam serca w przekroju poprzecznym klatki piersiowej z oceng grubosci
ptynu w osierdziu;

— ocena wielkos$ci zastawek przedsionkowo-komorowych (mitralnej i trdjdzielnej)

(Fot. 8);
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Dist 0.763 cm 7.5cm* Dist 0.788 cm

Fot. 8. Pomiar wielkosci: a — zastawki trojdzielnej (ang. Tricuspid Valve — TV); b — zastawki

mitralnej (Mitral Valve — MV)

— ocena wielkosci komor serca (dlugos¢ i szerokosc¢) (Fot. 9);

- #
| 4 b

-~
. Dist 1.15cm W o » Dist 0.968 cm

+ Dist _1.83 cm i - + Dist 214 cm

Fot. 9. Pomiar dlugosci i szerokosci: a — komory prawej (ang. Right Ventricle — RV); b — komory
lewej (Left Ventricle — LV)

— droge odplywu lewej i prawej komory (Fot. 10. ) z pomiarem wielko$ci zastawki

aortalnej 1 pnia plucnego;

a

Dist 0.515 cm g - + Dist 0.429 cm

Fot. 10. Droga odptywu komory: a — prawej z pomiarem wielkos$ci zastawki tetnicy ptucnej (ang.

Pulmonary Valve — PV); b — lewej z pomiarem zastawki aortalnej (ang. Aortic Valce — AV)

65



— obraz trzech naczyn $rodpiersia z jako§ciowg oceng przeptywu w przewodzie
tetniczym pod katem restrykcji;
— sptyw z zyt ptucnych i systemowych;

— luk aorty i przewodu tgtniczego.

Wszystkie pomiary zostaty naniesione na siatki centylowe i odniesione do wieku

cigzowego [230].

4.3.2.2. Ocena funkcji ukladu krazenia
4.3.2.2.1. Grubos¢ miesSnia serca

W celu oceny grubo$ci migénia serca uzyskiwano obraz 4 jam serca, z przegroda
mi¢dzykomorowg ustawiong jak najbardziej prostopadle do wiagzki ultradzwigkéw (Fot.
11). Nastepnie z uzyciem techniki m-mode mierzono grubo$¢ przegrody

mi¢dzykomorowe;j i §cian serca. Warto$¢ odnoszono do wieku cigzowego.

TIB0.5 MI 0.8

* - Dist 0.375cm

Fot. 11. Prezentacja m-mode do pomiaru grubos$ci przegrody miedzykomorowej i $cian komor serca
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4.3.2.2.2. Spektrum przeplywu przez zastawki przedsionkowo-komorowe

Naptyw przez zastawki przedsionkowo-komorowe jest istotnym elementem
oceny sprawnosci miokardium i moze $wiadczy¢ o funkcji rozkurczowej komory,
podatno$ci miokardium i oporze nastgepczym. Prawidlowo jest on dwufazowy i sktada si¢
z fali biernego napetiania komor (fala E) oraz skurczu przedsionkow (fala A). U ptodu
predkos¢ naptywu w fazie skurczu przedsionkow jest wyzsza niz podczas rozkurczu
biernego, dlatego stosunek fali E/A <1. Jego warto$¢ zmienia si¢ o w czasie trwania cigzy
z powodu obnizania si¢ oporu w krazeniu ptucnym. W celu oceny przeptywu bramke
Dopplera pulsacyjnego umieszczano w obrgbie zastawki trdjdzielnej lub mitralnej jak
najbardziej rownolegle do strumienia krwi w obrazie 4 jam serca. (Fot. 12) Uzyskiwane

warto$ci odnoszono do wieku cigzowego [231].

Fot. 12. Naptyw przez zastawki przedsionkowo-komorowe

a — zastawka mitralna (MV); b — zastawka trojdzielna (TV). E-fala naptywu w czasie rozkurczu komory,
A — fala naptywu w czasie skurczu przedsionkow
Niedomykalno§¢ zastawek przedsionkowo-komorowych moze $wiadczy¢

o zaburzonej funkcji komory lub nieprawidtowej budowie samej zastawki. Na podstawie
oceny glebokosci fali zwrotnej dzielimy na niedomykalno$¢:

I stopnia — si¢gajaca tuz powyzej zastawki

IT stopnia — si¢gajaca do potowy glebokosci przedsionka

I11I stopnia — siggajaca do szczytu przedsionka

Ze wzgledu czas trwania:
e Protosystoliczng — krew cofa si¢ waskim strumieniem tuz po zamknigciu

zastawki,
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e Protomezosystoliczna — fala zwrotna trwa do okoto potowy okresu skurczu,

e Holosystoliczna — fala zwrotna jest obecna przez caty okres skurczu.

Zastawka trojdzielna w okresie plodowym pracuje pod znacznie wyzszym
ci$nieniem niz po porodzie, z tego wzgledu czasami obserwowana jest fizjologiczna
protosystoliczna niedomykalnos$¢ 1. stopnia tej zastawki u okoto 5% zdrowych ptodow

[232].

4.3.2.2.3. Spektrum przeplywu przez zastawki polksi¢zycowate

Oceniano predko$¢ maksymalng w czasie wyplywu przez zastawke aortalna i pnia
phucnego. Bramke Dopplera pulsacyjnego umieszczano rownolegle do strumienia krwi,
tuz powyzej zastawki i otrzymang warto$¢ odnoszono dla wieku cigzowego (Fot. 13).
Czas akceleracji, czyli narastania predkosci maksymalnej w tetnicy ptucnej jest krotszy
niz w aorcie co wynika z wyzszego oporu w krazeniu ptucnym. Pomiar czasu akceleracji
ze wzgledu na jego krotki czas trwania u plodu jest mato powtarzalnym parametrem

1 trudnym do wiarygodnej oceny, dlatego nie byl mierzony w tym badaniu.

+6

M1 . e -

H < 2 > T + AV Vmax

HR-PV 151 bpnTl g X1 Vmax 70.0cm/s
: X J Max PG 2 mmHg

_ +PVVmax
Vmax 55.7 cm/s
X1 Max PG 1 mmHg

Fot. 13. Spektrum przeptywu przez zastawki potksiezycowate

zastawke a — pnia ptucnego (ang. Pulmonary Valve — PV); b — Aorty (ang. Aortic Valve — AV)

4.3.2.2.4. Indeks sprawnosci miokardium oceniany metoda Dopplera pulsacyjnego

(Mycoardial Performance Index Pulsed Wave Doppler — MPI PWD — Tei indeks)

Indeks sprawno$ci miokardium stuzy do oceny globalnej funkcji migénia
sercowego zardéwno skurczowej, jak i rozkurczowej. Wylicza si¢ go na podstawie czasu
izowolumetrycznego skurczu, czasu izowolumetrycznego rozkurczu oraz czasu wyptywu
krwi z komory. Ulega podwyzszeniu w przypadku patologii miokardium, co moze

wynika¢ z wydhuzenia czasow izowolumetrycznych lub skrocenia czasu wyptywu krwi.
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MPI obliczany jest ze wzoru (a — b) / a, gdzie a jest sumg czasu skurczu
izowolumetrycznego, czasu wyrzutu oraz czasu rozkurczu izowolumetrycznego,
mierzonym od konca do poczatku kolejnego naptywu przez zastawke przedsionkowo-
komorowa, natomiast b to czas wyrzutu mierzony od otwarcia do zamknigcia zastawki
poiksiezycowatej [233,234] (Fot. 14). Ze wzgledu na ciagtos¢ mitralno-aortalng MPI dla
lewej komory oznaczany jest jednoczasowo w obrazie 5 jam serca, bramka Dopplera
pulsacyjnego umieszczana jest tak, aby zarejestrowac naptyw przez zastawke mitralng
i wyplyw do aorty (Fot. 14). Dla komory prawej czasy mierzone sa oddzielnie dla
zastawki trojdzielnej i1 pnia ptucnego, przy rdznicy tetna ptodu nie wigkszej niz 5 uderzen
na minut¢ (Fot. 15). Dla lewej komory dodatkowo oceniano czas izowolumetrycznego
skurczu (Isovolumtreic Contraction Time — ICT) mierzony od zamknigcia zastawki
mitralnej do otwarcia zastawki aortalnej i izowolumetrycznego rozkurczu (Isovolumetric
Relaxation Time — IRT) mierzony od zamknig¢cia zastawki aortalnej do otwarcia mitralnej

(Fot. 16).

L P s M1
s \.‘"’\ +8

T. +AV Time 160 ms
X1 TEILV 0.46

Tei LV 0.46

Fot. 14. Metoda pomiaru MPI dla lewej komory

a — czas od zamkniecia zastawki mitralnej, do kolejnego otwarcia zastawki mitralnej; b — czas wyrzutu
przez zastawke aortalng

MM d e : "
+67 - -
. . HR-PV 151 bpm
+TV Time 243 ms = ] + PV Vmax
Vmax 55.7 cm/s
Max PG 1 mmHg

Fot. 15. Metoda pomiaru MPI dla prawej komory

a — czas od zamknigcia zastawki trojdzielnej, do kolejnego otwarcia zastawki trojdzielnej, b — czas wyrzutu
przez zastawke pnia plucnego
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Fot. 16. Metoda pomiaru czasu izowolumetrycznego skurczu (ang. isovolumetric contraction time

—ICT), czas izowolumetrycznego rozkurczu (ang. Isovolumetric Relaxation Time — IRT)

4.3.2.2.5. Indeks sprawnosci miokardium oceniany metoda spektralnego Dopplera

tkankowego (Myocardial Performance Index Doppler Tissue Imagining — MPI DTI)

W przeciwienstwie do tradycyjnych technik echokardiograficznych, ktore bazuja
na ocenie przeptywu krwi w spektralnym Dopplerze tkankowym (DTT) ocenia si¢ zmiane
czestotliwos$ci ultradzwickow, aby obliczy¢ predkos¢ ruchu miokardium. Ruch
migs$nidwki serca charakteryzuje si¢ nizsza predkoscia i wyzszg amplitudg w poréwnaniu
z oceng przeptywu krwi [235].

W celu oceny tego parametru przy uzyciu sondy sektorowej o czestotliwosciach
1-5 MHz uzyskiwano obraz 4 jam serca kodowany kolorowym Dopplerem tkankowym
w odpowiednim powigkszeniu. Bramke Dopplera spektralnego o wielkosci 2—4 mm,
umieszczano w migsnidwce odpowiedniej komory, tuz ponizej zastawki przedsionkowo-
komorowej, zachowujac kat insonacji <30°, bez uzycia korekcji kata. Uzyskiwano
wykres zarysu ruchu miokardium w osi dlugiej [236] (Fot. 17). Warto$¢ MPI wyliczana
byta z tego samego wzoru co dla Dopplera Pulsacyjnego: (a—b)/a (Fot. 18). Gdzie czas a
mierzony byl od konca fali Am do poczatku fali Em, natomiast czas b od poczatku fali
Sm do jej konca. Przewaga tej techniki jest mozliwos¢ jednoczasowego wyliczenia MPI

dla prawej komory (Fot. 19).
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Fot. 17. Ruch migsniowki lewej komory w osi dtugiej, w spektralnym Dopplerze tkankowym

Predkosc pod linig podstawng pokazuje ruch miokardium od sondy podczas rozkurczu: Em — fala
wezesnorozkurczowa, Am — fala poznorozkurczowa, IRV — predkosc ruchu miokardium podczas rozkurczu
izowolumetrycznego. Predkos¢ nad linig podstawng przedstawia ruch miokardium w kierunku sondy
podczas skurczu: ICV — predko$é ruchu miokardium podczas skurczu izowolumetrycznego, Sm — ruch

miesniowki podczas skurczu komory.

+AV Time 169 ms
TEILV 044
Tei LV 0.47 |

u.‘!u ‘IH \V“‘f“ ‘v». Yu

Fot. 18. Metoda pomiaru MPI w technice Dopplera Tkankowego (DTI) dla lewej komory

a — czas od zamknigcia zastawki mitralnej do otwarcia zastawki mitralnej, b — czas wyrzutu do aorty

+PV Time 182 ms
Tei RV 0.35

Fot. 19. Metoda pomiaru MPI w technice Dopplera Tkankowego (DTI) dla prawej komory
a — czas od zamknigcia zastawki trojdzielnej do otwarcia zastawki trojdzielnej, b — czas wyrzutu krwi do

pnia ptucnego
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4.3.2.2.6. Ocena wydolnosci ukladu krazenia plodu w skali sercowo-naczyniowej

(CVPS)

Skala ta zostata opracowana przez J. Huhte i stuzy do oceny wydolnosci

ptodowego uktadu krazenia, taczac w sobie ocen¢ sprawnosci migsnia sercowego,

wielkos$¢ serca, przeplywy obwodowe u pltodu oraz wystepowanie obrzgku. Za kazdy

Z pieciu ocenianych parametrow punktacja moze wynosi¢ odpowiednio: 0,1,2 punkty.

(Tab. 1). Na podstawie ich sumy mozemy okresli¢ rokowanie dla ptodu, ktére oceniane

jest przy punktacji 8—10 jako dobre, 5—7 powazne, a <5 niepomyslne [237]

Oceniane Norma
parametry | 2 punkty -1 punkt -2 punkty
Ptyn w jamie otrzewnowej lub Obrzek tkanki podskornej
osierdziu lub optucnej
Bez
Obrzek obrzeku
UV-norma UV-pulsacja
Doppler
zylny:
[%g[l)zllmwa UV-norma
UV DV-norma
Przewod
zylny DV
Wielkos¢
serca <0,35
Halca Heart Area
Circ 823cm*
Area 5.33cm?
Thorax Area
Circ 124 cm
Area 11.45 cm?
Prawidiow
Funkcja y Holosystoliczna TR lub SF % Holosystoliczna MR lub
mies$nia przeptyw LV <0,28 monofazowy naptyw przez
sercowego | przez TV i MViTV
MV
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SF % LV
>0,28
Dwufazow
y naptyw
przez MV
iTV

AEDF REDF

Doppler
tetniczy Norma
(UA)

Tab. 1. Skala sercowo-naczyniowa

TR — tricuspid regurgiataion — niedomykalnos¢ zastawki trojdzielnej, SF — shortening fraction — frakcja
skracania, AEDF — Absent End-Diastolic Flow — brak przeplywu rozkurczowego, REDF — Reversed End-

Diastolic Flow — odwrocony przeplyw koncoworozkurczowy

4.3.3. Ocena ukladu oddechowego plodu
4.3.3.1. Pole powierzchni pluc plodu

W celu oceny pola powierzchni ptuc ptodu uzyskiwano przekrdj przez klatke
piersiowg tak, aby widoczny byt obraz 4 jam serca w rozkurczu. Zachowano szczeg6lng
uwage, aby wigzka ultradzwigkow byla réwnolegla do Zeber i przechodzita przez
przestrzen mig¢dzyzebrowa, aby unikna¢ cieni wytwarzanych przez zebra na powierzchni
ptuc. Nastepnie obrysowywano oddzielnie kontur pluca prawego i lewego. Na podstawie
obrysu obliczane byto pole powierzchni kazdego z pluc (Fot. 20) Ta metoda jak do tej
pory jest okreslana jako najbardziej wiarygodna i powtarzalna dla oceny powierzchni

ptuc ptodu [238].
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Fot. 20. Metoda obrysowania ptuc ptodu

P — pole powierzchni ptuca prawego
L — pole powierzchni ptuca lewego

4.3.3.2. Wskaznik LHR i o/e LHR

W celu skorelowania wielko$ci ptuc z wielkoscig ptodu stworzono parametr LHR
(ang. lung—head ratio), gdzie odnosi si¢ pole powierzchni ptuc do obwodu gtowy ptodu.
Oblicza si¢ go, dzielac pole powierzchni ptuca w milimetrach kwadratowych przez
obwdd gltowy ptodu w milimetrach. Aby odnie$¢ otrzymang wielko$¢ do tygodnia cigzy,
stworzono kolejny parametr o/e LHR (ang. observed to expected LHR), gdzie dzieli si¢
obliczony wynik LHR ptuca przez oczekiwany dla wieku cigzowego i mnozy razy 100,

uzyskujac wynik procentowy [239].

4.3.3.3. Przeplyw w galeziach pnia plucnego

W celu oceny przeptywu w galeziach tetnicy ptucnej przy uzyciu Dopplera
znakowanego kolorem lokalizowano pien ptucny oraz odejécie prawej i lewej tetnicy
ptucnej (Fot. 21). Bramke¢ Dopplera wielkosci <3 mm ustawiano jak najblizej
rozgalezienia pnia plucnego, mozliwie rownolegle do badanej tetnicy ptucnej, tak aby kat
insonacji byt <20°. Uzyskiwano spektrum przeplywu przez te¢tnice ptucne. Aparat
automatycznie obliczat predko$¢ maksymalng oraz indeks pulsacji (Fot. 21) Jezeli pomiar

automatyczny nie byl mozliwy, dokonywano rgcznego obrysowania uzyskanego
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spektrum przeptywu. Dokladano wszelkich staran, aby pomiar wykonywany byt w tym
konkretnym fragmencie naczynia, poniewaz opdr naczyniowy w krazeniu ptucnym

wzrasta ku obwodowi [240].

TIB0O.S MIOS FH \ _ TIB0.9 MI 0.5

MiM2
+433

- - 1 \ -
n PSV 446cmis ;_D 7 - = n PSV 475cm/s

- EDV -6.61cm/s 71% g \ . EDV 579cmis
MDV 496cmis’  DnRS - MDV 4.13 cmis
RI 085  HGen : \
Pl 274
SiD 68 M Gy
TAPV -14.5 cmis 43, 4838H

WF 314Hz
HR 157 bpm™™ VT S14t

Fot. 21. Spektrum przeptywu w galeziach tetnicy plucne;j

a — prawej galezi tetnicy plucnej, b — lewej gatezi tetnicy plucnej

4.3.3.4. Przeplyw w zylach plucnych

W obrazie poprzecznym 4 jam serca uwidaczniano lewy przedsionek. Uzyskujac
optymalne powigkszenie obrazu przy uzyciu Dopplera znakowanego kolorem,
odnajdywano ujscie do lewego przedsionka zyt plucnych. Bramke Dopplera
pulsacyjnego o wielko$ci <2 mm umieszczano w proksymalnym odcinku badanego
naczynia, utrzymujac kat insonacji <20°. Uzyskiwano spektrum przeplywu przez jedna
z prawych i jedng z lewych zyt plucnych, sktadajace si¢ z fali S — skurcz komor, fali D —
rozkurcz komér, fali A — skurcz przedsionkow [241] (Fot.22). Analizowano predkosé¢
maksymalng kazdej z fal oraz wskaznik predkosci szczytowej dla zyt (ang. peak velocity

index for veins — PIVI) obliczany ze wzoru: (S—A)/D [242].

TIB0.9 MI 0.6 TIB0O.9 MIO0.7
w2

T sLPVS +RPVS
e PSV -29.8cmis 8% - PSV 180cmis

PG 0.356 mmHg s+ PG 0.129 mmHg

© :LPVD en S - " -RPVD
PSV 179cmis PSV 11.8cm/s
PG 0.128 mmHg [l PG 0.056 mmHg Il
= =LPVA 333 | 20900z - o ~ =RPVA 212
PSV -8.14 cmis “™ | g0 ‘ PSV  4.45 cmis <™
PG 0027mmHg | PW PG 0.008 mmHg
b i

isommis

Fot. 22. Przeptywy w zylach ptucnych a — lewa zyta ptucna, b — prawa zyta ptucna

S — maksymalna predkos¢ w czasie skurczu komor, D — maksymalna predkosc w czasie rozkurczu komor,

A — maksymalna predkosc¢ w czasie skurczu przedsionkow
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4.3.4. Ocena funkcji prawej komory z uzyciem metody 4D

Funkcj¢ prawej komory ptodu mozna takze oceni¢ z uzyciem techniki
trojwymiarowej (3D) w czasie rzeczywistym (4D), ktora bazuje na pomiarach
objetosciowych krwi oraz deformacji miokardium. Polega ona na potaczeniu kombinacji
pomiarow wykonanych zaréwno w osi diugiej 1 krotkiej komory z wykorzystaniem
obrazowania 3D (Fot. 23). Dzigki temu mozemy obliczy¢ nastgpujace parametry
$wiadczace o funkcji prawej komory: objetos¢ koncoworozkurczowa (ang. end-diastolic
volume — EDV), objetos¢ koncowoskurczowa (ang. end-systolic volume — ESV),
objetos¢ wyrzutowg (ang. Stroke volume — SV), frakcj¢ wyrzutowa (ang. ejection fraction
— EF), a takze odksztatcenie wolnej $ciany komory (ang. right ventricle longitudinal free
wall strain — RVLS free—wall) oraz odksztalcenie przegrody migdzykomorowej (ang.
right ventricle longitudinal strain — RVLS septum) (Fot. 24) Technika ta eliminuje
trudno$ci zwigzane z oceng prawej komory wynikajace z jej skomplikowanej budowy
inieregularnego utozenia wildkien mig$niowych. Narzedziem umozliwiajacym
obliczenie wartosci jest oprogramowanie TOMTEC 4D RV — Function 2.0 and Image
Arena Wersja 4.6.

Pomiary wykonywano sonda sektorowa o czestotliwosciach 1-5 MHz,
nagrywano klipy o dlugosci 3 sekund, ktore w formacie DICOM wykorzystywane byty
do dalszej analizy. Aby uzyskany klip mogt by¢ wykorzystany do analizy funkcji komory
z uzyciem techniki 4D, ptdd musiat by¢ w odpowiedniej pozycji, koniuszkiem serca
skierowanym w kierunku sondy (Fot. 23). W innym przypadku niemozliwe bylo
uzyskanie odpowiednich przekrojéow. W celu sprawdzeniu mozliwosci wykorzystania
techniki 4D w cigzach powiktanych pPROM autorka pracy wraz z zespotem ocenita t¢

metode retrospektywnie na grupie 46 zdrowych ptodow, co zostato opublikowane [243].
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Fot. 23. Metoda ustawienia znacznikow podczas pomiaru parametrow funkcji prawej komory

w metodzie 4D

EDV: 9.6 ml
/: 4.5 ml

V. 5.2 ml
. 53.7

0

VLS (Septum): -26.2 ©

VLS (Freewall): -3

Fot. 24. Parametry obj¢tosciowe i funkcji prawej komory mierzone metoda 4D
EDV — end-diastolic volume — objetos¢ koncoworozkurczowq, ESV — end-systolic volume — objetos¢
koncowoskurczowq, SV — stroke volume — objetosc¢ wyrzutowa, EF — ejection fraction — frakcja wyrzutowg,
RVLS septum — right ventricle longitudinal septum strain — odksztalcenie przegrody miedzykomorowej,

RVLS free—wall- right ventricle longitudinal free wall strain — odksztalcenie wolnej sciany komory
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4.4. Opis metod statystycznych

Do sporzadzenia bazy danych oraz analizy statystycznej wykorzystano arkusz
kalkulacyjny Microsoft Office Excel 2019, pakiet Statistica 13 (TIBCO Software Inc.)
oraz IBM SPSS software v.25.

Do oceny normalnosci rozktadu stosowano test Shapiro-Wilka. Przy poréwnaniu
dwoch grup dla zmiennych mierzonych na skali nominalnej wykonywano testy chi-
kwadrat badz doktadne testy Fishera. Dla zmiennych porzadkowych — testy U-Manna-
Whitneya. W zaleznosci od wielkosci grupy i zmienno$ci rozkladu dla zmiennych
ilo§ciowych stosowano testy T-Studenta i U-Manna-Whitneya.

Dla powtarzalnych pomiaréw zmiennych ilosciowych stosowano test T-Studenta
dla prob zaleznych, dla zmiennych jako$ciowych badanych na skali dychotomicznej
wykonywano testy Wilcoxona. Analiz¢ réznic migdzy trzema grupami przeprowadzono
za pomocg jednoczynnikowej analizy wariancji ANOVA, szczegotowe rdznice pomig¢dzy
grupami zweryfikowano testami POST HOC. Warto$¢ predykcyjng parametrow
oceniano przy pomocy krzywych ROC. Analiz¢ opisowa przeprowadzono przy
wykorzystaniu czestosci, $redniej (M), mediany, odchylenia standardowego (SD),
warto$ci minimalnych(Min) i maksymalnych (Max). Warto$¢ p< 0,05 przyj¢to za istotng

statycznie.
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S. Wyniki

5.1. Grupa badana

5.1.1. Dane socjodemograficzne

Pacjentki, u ktérych rozpoznano pPROM, byly w wieku pomigdzy 2046 lat
(8r. 3145,4 lat.) U 7 (15%) pacjentek rozpoznana byta niedoczynno$¢ tarczycy, u 4 (9%)
cukrzyca cigzowa leczona dieta (GDMG1), u 3 (7%) cukrzyca cigzowa leczona insuling
(ang. Gestational Diabetes Mellitus, Class G2 — GDMG@G?2), u 2 (4%) nadci$nienie tetnicze
przedcigzowe (Pre-pregnancy hypertension — PPH). Jedna pacjentka chorowala na
reumatoidalne zapalenie stawdw oraz jedna na astm¢. W grupie bylo 15 pierwiastek

(33%).

5.1.2. Czynniki ryzyka wyst¢epowania przedwczesnego odplywania plynu
owodniowego

Czynniki ryzyka odptywania ptynu owodniowego stwierdzono u 39 pacjentek
(85%), u 7 pacjentek nie rozpoznano zadnego ze znanych czynnikéw ryzyka pPROM.
U jednej z pacjentek wystepowato 5 czynnikow ryzyka pPROM, u 3 (7%) 4 czynniki
ryzyka, u 14 pacjentek (30%) 3 czynniki ryzyka, u 4 (9%) 2 czynniki oraz 1 u 4 pacjentek
(9%).

Najczgstszym byto krwawienie w I lub II trymestrze cigzy i wystgpowato
u 19 pacjentek (41%). Drugim w kolejnosci byta infekcja dréog rodnych w ciazy
stwierdzona u 15 (33%) pacjentek. Rozklad poszczegdlnych czynnikow ryzyka

przedstawia wykres 1.
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Wystepowanie czynnikdéw ryzyka pPROM

Liczba pacjentek

> £y ®

~

o Infekcja ~ Wiek > Niewydolnoé¢  Poréd Palenie Pessarium PROM w Szew cja
Krwawienie z ) iadni . 5 hirur,
drég rodnych drog 35lat  ciesniowo- przedwczesny papiero wywiadzie okrgzny na ¢ 8

rog rodnyc rodnych w szyjkowa w wywiadzie sé6W szyjke icznaw
czasie cigzy macicy wywia

dzie

Wyk. 1. Wystepowanie czynnikow ryzyka pPROM

5.1.3. Tydzien ciazy, w ktorym doszlo do p¢kni¢cia blon plodowych

Koniza .
Infekeje  Ejektrok
zlokalizowa

ne poza
narzadem
rodnym

onizacja

Zakres wieku cigzowego, w jakim doszto do pgknigcia blon ptodowych, wynosit

18.-33. tc., mediana wynosila 26 tygodni. Zakres czasu odptywania ptynu owodniowego

od pekniecia bton ptodowych do porodu wynosit 4—79 dni, §rednio 25 + 19 dni. Rozktad

procentowy tygodni ciagzy w momencie pPROM przedstawia tabela 2.

Tydzien ciazy w momencie pPROM Liczba ciaz Procent ciaz
<24 tc. 13 28,3%
24-27 te. 13 28,3%
28-32 tc. 19 41,3%
>33 tc. 1 2,2%

Tab. 2. Rozktad procentowy tygodni ciagzy w momencie pPROM
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5.1.4. Wyniki badan mikrobiologicznych

Kazda pacjentka w grupie badanej w momencie przyj¢cia do szpitala miata
pobierany posiew z kanalu szyjki macicy. Prawidlowy wynik badania
mikrobiologicznego (posiew jatowy) stwierdzono u 29 (63%) pacjentek, dodatni wynik
posiewu miato 17 (37%) pacjentek. Najczestszym patogenem byta Escherichia coli, ktora
rozpoznano u 9 (20%) pacjentek, na drugim miejscu Streptococcus agalactiae u 3 (7%)

pacjentek.

5.1.5. Post¢powanie
5.1.5.1. Sterydoterapia

Zgodnie z wytycznymi dotyczacymi postepowania u pacjentek z ciaz
powiklanych pPROM kazda z pacjentek miata podany peten kurs sterydoterpii
w schemacie — betametazon 12 mg domig$niowo co 24 godziny w dwoch dawkach.

Dawke przypominajaca podano 10 pacjentkom.

5.1.5.2. Antybiotykoterapia

Kazda pacjentka przyjeta do szpitala miala podany kurs profilaktycznej
antybiotykoterapii zgodny ze schematem stosowanym w os$rodku. W przypadku
dodatnich posiewoéw z droég rodnych schemat antybiotykoterapii dostosowany byl do

wyniku antybiogramu.

5.1.5.3. Infekcja wewnatrzmaciczna

Zgodnie z przyjetymi kryteriami infekcje wewnatrzmaciczng rozpoznawano na
podstawie objawow klinicznych oraz wynikow badan laboratoryjnych. Rozpoczynajaca
si¢ infekcje wewnatrzmaciczng zdiagnozowano u 18 pacjentek. U 8 otrzymywano ujemne
posiewy z kanalu szyjki macicy, u 10 wyhodowano flor¢ patogenna. Najczesciej
izolowanym drobnoustrojem byta Escherichia coli, ktora stwierdzono u 6 pacjentek.
Rozpoczynajaca si¢ infekcja wewnatrzmaciczna byta wskazaniem do zakonczenia cigzy
u wszystkich pacjentek, 14 (77,8%) miato wykonane cigcie cesarskie, 4 (22,2%) urodzity
sitami natury. U 7 pacjentek wskazaniem do cigcia cesarskiego byto niegldwkowe
polozenie ptodu, u 4 nieprawidtowy zapis KTG, u 2 stan po 2 cigciach cesarskich,
u 1 obfite krwawienie z droég rodnych. Tydzien cigzy w momencie pPROM nie rdznit si¢
mi¢dzy grupami (infekcja 26 tyg. vs. bez objawow infekcji 27 tyg.) Istotnie rdznit si¢
tydzien cigzy w momencie porodu (28,8 vs. 31 tyg., p=0,024). Posiew wod ptodowych
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miato wykonanych 14 pacjentek. U 5 (35,7%) wynik byt prawidtowy, u 9 (64,3%)

wyhodowano mikroorganizmy chorobotworcze (Wyk. 2).

Patogeny w ptynie owodniowym-
wynik posiewu

m Escherichia coli

B Enterococcus faecalis
Bacteroides fragilis
Prevotella bivia

u Enterobacter aerogenes

= Candida albicans

Wyk. 2. Patogeny w ptynie owodniowym — wynik posiewu

Badanie histopatologiczne tozyska zostalo wykonane u 14 (77,8%) pacjentek,
z czego u 7 (50%) rozpoznano zapalenie tkanek tozyska i bton ptodowych, a u 4 (28,6%)
samych bton ptodowych. U 3 (21,44%) nie stwierdzono cech zapalenia.

U pacjentki, u ktorej doszto do obumarcia wewnatrzmacicznego, oraz u pacjentki,
gdzie doszto do poronienia w 21. tc., w badaniach histopatologicznych tozysk

stwierdzono stan zapalny.

5.2. Wyniki badania ultrasonograficznego i echokardiograficznego ptodu

5.2.1. Poréwnanie grupy badanej i grupy kontrolnej

W grupie badanej i grupie kontrolnej byto po 46 pacjentek w poréwnywalnym
wieku cigzowym ($redni wiek cigzy w momencie ostatniego badania w grupie badane;j
29. tc., w grupie kontrolnej 28. tc., p=0,11). W celu oceny roznicy w badanych
parametrach porownywano ostatnie badanie w grupie pacjentek z pPROM z grupa

kontrolna.

5.2.1.1. Szacowana masa plodu i przeplywy obwodowe

Zaréwno w grupie badanej, jak i kontrolnej wszystkie ptodu miaty prawidlowa
szacowang ciala ptodu, nie stwierdzono EFW ponizej 10 pc. Ptody w grupie badanej byty
mniejsze w poroOwnaniu z grupa kontrolng porownujac percentyl dla wieku cigzowego
(35 vs. 47 p=0,03), jednakze bioragc mase ciata w gramach, nie wykazano istotnosci

statystycznej (1457 vs. 1348 g, p=0,42). Nie zauwazono istotnej réznicy miedzy grupami
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w przepltywach obwodowych zaréwno w MCA, UA i DV. Widoczna roznica byla
w predko$ci maksymalnej w tetnicy srodkowej mézgu wyrazonej w warto$§¢ mediany dla
wieku cigzowego (0,92 + 0,22 vs. 1,02 £ 0,17 p=0,02) oraz przeplywach w tetnicach
macicznych, gdzie $rednia wartosci percentylu dla wieku cigzowego w grupie badanej
wynosita 80 vs. 57 w grupie kontrolnej p=0,001. Podobnie réznica byla zauwazalna w
procencie wystepowania wcigcia wczesnorozkurczowego ,,notch” dla prawej tetnicy
macicznej 20,9% w grupie badanej vs. 4,5% w grupie kontrolnej p=0,02, dla lewej

odpowiednio 18,6% vs. 4,5% p=0,04 (Tab. 3).

Przeplywy obwodowe Gg:elzlanlif(légl)w Srlj((l):it:(zlsaD) Warto$¢é p
MCA PI (percentyl) 57 (33) 53 (30) 0,602
MCA PSV (MoM) 0,92 (0,22) 1,02 (0,17) 0,022
DV PI (percentyl) 49 (36) 42 (35) 0,403
UA PI (percentyl) 44 (21) 52 (23) 0,116
CPR (percentyl) 51 (32) 40 (28) 0,08
R UtA notch (%) 20,90% 4,50% 0,021
L UtA notch (%) 18,60% 4,50% 0,04
UtA PI (percentyl) 80 (28) 57 (32) 0,001

Tab. 3. Porownanie przeptywoéw tozyskowych u plodow z cigz powiktanych pPROM a grupa

kontrolng

5.2.1.2. Plyn owodniowy

W grupie badanej bezwodzie w przynajmniej jednym badaniu stwierdzono u 13
(28%) pacjentek. Znacznie zmniejszong ilo$¢ ptynu owodniowego (AFI < 3 cm)
stwierdzono w 16 (35%) przypadkach, malowodzie (AFI<5) wystepowalo w 33
przypadkach (72%). Srednia warto$¢ parametru AFI wynosita 3,73 + 2,33 cm vs. 12,82
+ 2,18 cm w grupie kontrolnej, p<0,001.

5.2.1.3. Parametry wielkosciowe w badaniu echokardiograficznym

Obwdd klatki piersiowej wyrazonej w percentylch dla wieku cigzowego (13,98
+14,72 vs. 32,18 £19,99, p<0,001), a takze warto$ci stosunku obwodu klatki piersiowe;j
do obwodu brzucha (0,76 + 0,13 vs. 0,98 £1,14 p=0,02) byly mniejsze w grupie badanej
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w porownaniu z kontrolng. Istotna réznica obserwowana byla takze w wielkos$ci serca
wyrazanej jako stosunek pola powierzchni serca do pola powierzchni klatki piersiowej
Ha/Ca (0,35 £0,05 vs. 0,3 + 0,03 p<0,001). W grupie badanej czesciej obserwowano serce
powiekszone Ha/Ca>0,35 (48,8% vs. 4,5% p<0,001).

Roznice te wyrazone byly takze w pomiarach wielko$ci struktur serca, co
$wiadczy o powigkszeniu serca samego w sobie, nie tylko w stosunku do wymiaru klatki
piersiowe;j. Istotne statystycznie réznice widoczne byly w dlugosci i szerokosci lewej
komory serca, srednicy zastawki mitralnej, szerokosci i dlugosci prawej komory, Srednicy
zastawki trojdzielnej, aortalnej i ptucnej, a takze grubosci przegrody migdzykomorowej

(Tab. 4).

Grupa
Grupa badana
Badana struktura , kontrolna Wartosé p
Srednia (SD) ,
Srednia (SD)
LYV szerokos$¢ (z-score) 0,94 (0,59) 0,48 (0,9) 0,006
LV dhlugos¢ (z-score) 0,39 (0,72) -0,1 (1,05) 0,013
MYV Srednica (z-score) 1,58 (0,78) 0,88 (0,86) 0,001
RYV szeroko$¢ (z-score) 1,06 (0,67) 0,64 (1,05) 0,028
RV dlugos$é (z-score) 0,6 (0,51) 0,22 (0,76) 0,009
TV S$rednica (z-score) 1,24 (0,83) 0,77 (1,02) 0,020
AY S$rednica (z-score) 1,41 (0,89) 1,01 (0,93) 0,046
PV S$rednica (z-score) 1,34 (1,04) 0,81 (0,99) 0,016
IVS grubos¢ (z-score) -0,65 (1,5) 0,03 (1,05) 0,023
LV grubos$¢ $ciany (z-score) -0,09 (0,99) 0,27 (0,92) 0,109
RV grubosc¢ sciany (z-score) 0,1 (1,05) 0,53 (0,98) 0,064

Tab. 4. Porownanie wynikow pomiaréw struktur serca ptodéw z cigz powiklanych pPROM

a grupg kontrolna.

5.2.1.4. Porownanie funkcji ukladu krazenia mi¢dzy grupa badana i kontrolna

Oceniajac funkcje prawej komory, zauwazono, ze w naplywie przez zastawke

tr6jdzielng widoczna jest r6znica migdzy grupami w wysokosci fali E 1 A wyrazonej w z-
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scorach dla wieku cigzowego (E -0,25 vs. 0,24 p=0,03, A -0,38 vs. 0,14 p=0,01), ale
stosunek fali E/A (0,21 vs 0,19 p=0,94) nie rdznit si¢ istotnie, chociaz byt wyzszy
w grupie pPROM. MPI — Tei indeks dla prawej komory mierzony zaréwno technika
Dopplera pulsacyjnego, jak i tkankowego byt znacznie wyzszy w grupie ptodow z ciaz
powiktanych pPROM (PWD 0,48 vs. 0,42 p<0,001 i TDI 0,57 vs. 0,49 p<0,001). Krotszy
byl czas naptywu przez zastawke trojdzielng (172 ms vs. 182 ms, p=0,03) i czas wyplywu
przez zastawke pnia plucnego (166 vs. 176 ms. p<0,001) przy braku réznicy w FHR
mi¢dzy grupami. W grupie badanej znacznie cz¢$ciej obserwowana byta niedomykalno$¢
zastawki trojdzielnej (18,2% vs. 4,4% p=0,04). Nie wykazano réznicy w predkosci
wyplywu przez zastawke pnia ptlucnego. U zadnej z pacjentek nie zaobserwowano
restrykcji przewodu tetniczego u ptodu.

Oceniajac funkcje lewej komory, zaobserwowano istotng roéznice w czasie
wyplywu do aorty. Predkos¢ wyplywu przez zastawke aortalng wyrazona w z-scorach dla
wieku cigzowego byla znacznie nizsza w grupie plodow z cigz powiktanych pPROM
w poréwnaniu z grupa kontrolng (0,14 vs. 0,84 p=0,005). Pozostate parametry oceniajace

funkcje lewej komory nie wykazaty réznicy migdzy grupami (Tab. 5).

Badany parametr (;S?;g?ﬁl;a((;l;l)a Ggl;};ilhﬁt;n(tsrgl)na Warto$é p
TV E fala (z-score) -0,25 (1,09) 0,24 (0,99) 0,033
TV A fala (z-score) -0,38 (1,02) 0,14 (0,87) 0,013
TV E/A (z-score) 0,21 (1,02) 0,19 (1,18) 0,942
Tei indeks RV PWD 0,48 (0,1) 0,42 (0,06) <0,001
Tei indeks RV TDI 0,57 (0,07) 0,49 (0,06) <0,001
PV czas wyplywu (ms) 166 (12) 176 (11) <0,001
TV czas naplywu (ms) 172 (19) 182 (24) 0,03
niedomykalnosé¢ TV (%) 18,2 4,4 0,04
PV predkosc (z-score) -0,24 (0,75) 0,01 (0,76) 0,13
MV E fala (z-score) -0,14 (1,24) -0,26 (0,97) 0,628
MV A fala (z-score) -2,28 (4,34) -1,36 (3,45) 0,274
MV E/A (z-score) 0,28 (1,19) -0,11 (0,97) 0,095
Tei indeks LV PW 0,43 (0,06) 0,41 (0,05) 0,163
Tei index LV TDI 0,5 (0,08) 0,51 (0,07) 0,86
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AV czas wyplywu 164 (16) 171 (10) 0,01
MYV czas naptywu (ms) 184 (21) 189 (23) 0,37
AoV predkos$é (z-score) 0,14 (1,15) 0,84 (1,05) 0,005

Tab. 5. Porownanie parametréw okreslajacych funkcje uktadu krazenia plodow z cigz
powiklanych pPROM z grupa kontrolna.

Widoczna byla tez roznica w punktacji w skali sercowo-naczyniowej CVPS

1 czestosci wystepowania wysigku w worku osierdziowym (Tab. 6).

Badany parametr Punktacja Grupa badana |Grupa kontrolna |warto$¢ p
0 8 pkt 18,20% 0

= 9 pkt 47,70% 230%|  <0,001
© 10 pkt 34,10% 97,70%

Plyn w osierdziu > 3mm 32,60% 0% <0,001

Tab. 6. Roznica w puktacji CVPS oraz czgstosci wystgpowania ptynu w osierdziu u ptodéw z cigz

powiklanych pPROM i grupg kontrolng.

5.2.1.5. Ocena roznicy w wielkosci pluc i przeplywach w naczyniach plucnych
miedzy grupa badang a kontrolng

Poréwnujac parametr o/e LHR, zauwazono, ze wielko§¢ pluc byla mniejsza
w grupie cigz powiktanych pPROM w porownaniu z grupa kontrolng: pluco prawe
(o/e LHR 90,69 £ 16,38% vs. 102,3 £ 19,52% p=0,004), pluco lewe (o/e LHR 93,58 +
15,12% vs. 103,63 £+ 18,87% p=0,008). Maksymalna predkos$¢ przeptywu w prawej
gatezi tetnicy plucnej byta nizsza w grupie badanej niz kontrolnej (60,22 + 15,7 cm/s vs.
67,86 + 17,62 cm/s p=0,04). Takiej zaleznosci nie wykazano dla lewej galezi tetnicy
phucnej (55,97 = 18 cm/s vs. 59,32 + 16 cm/s p= 0,44). Nie zaobserwowano rdznicy w
indeksie pulsacji w gatg¢ziach tetnic plucnych oraz zytach ptucnych z wyjatkiem wartos$ci

PIVI dla lewych zyl ptucnych, ktory byl nizszy w grupie kontrolnej (Tab. 7).

Badany parametr Gsll:lég?lil;i(;‘;l)a Gg‘;gzlﬁgl}ggl)na Warto$¢ p
o/e LHR L 93,58 (15,12) 103,63 (18,87) 0,008
o/e LHRR 90,69 (16,38) 102,3 (19,52) 0,004
RPA Vmax [cm/s] 60,22 (15,7) 67,86 (17,62) 0,04
LPA Vmax [cm/s] 55,97(18) 59,32(15,9) 0,44
RPA Pi 2,91(0,5) 2,99(0,4) 0,44
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LPA Pi 2,71(0,64) 2,78(0,42) 0,57
Zyta ptucna prawa

S (cm/s) 27,12(7,23) 28,2(7,38) 0,5
D (cm/s) 23,11(6,9) 23,32 (5,59) 0,88
A (cm/s) 9,32(3,37) 9,21(2,93) 0,87
PIVI 0,79 (0,21) 0,82(0,21) 0,6
Zyha ptucna lewa

S (cm/s) 30,51(7,89) 28,5(7,98) 0,26
D (cm/s) 22,65(6,61) 22,93(6,05) 0,85
A (cm/s) 10,03(3,04) 11,04(3,93) 0,2
PIVI 0,95(0,34) 0,76(0,19) 0,02

Tab. 7. Roznice w wielkosci ptuc i przeptywach w krazeniu ptucnym pomi¢dzy ptodami z cigz

powiklanych pPROM i grupa kontrolng

5.2.2 Zmiana parametrow w badaniu echokardiograficznym plodu z ciaz
powiklanych pPROM w zaleznosci od czasu odplywania plynu owodniowego

U 22 pacjentek wykonano wiecej niz jedno badanie. Sredni czas miedzy
pierwszym a ostatnim badaniem wynosit 17 (+/— 9) dni. Nie zaobserwowano rdznicy
w ilo$ci plynu owodniowego wyrazonego poprzez AFI (3,92 + 3,15 vs. 3,03 + 2,21
p=0,23). Nie bylo takze istotnej roznicy migdzy badaniami w przeptywach obwodowych
u ptodu.

Zaobserwowano, ze wielko$¢ serca wzrastala przy jednoczesnej niewielkiej
zmianie wymiaru klatki piersiowej. Z czasem odplywania ptynu owodniowego wzrastala
wielko$¢ jam serca, nie byt widoczny towarzyszacy temu przerost migsnidowki serca.
Pogarszala si¢ funkcja prawej komory serca, co wyrazone byto poprzez wzrost warto$ci
MPI — Tei indeksu mierzonego metoda Dopplera tkankowego (0,51 vs. 0,59 p=0,001)
i wzrost czesto$ci wystgpowania niedomykalnos$ci zastawki trojdzielnej (18,2% vs.
31,8%). Nie zaobserwowano roznicy w przeptywach wewnatrzsercowych.
Poréwnywalny byt takze Tei indeks dla lewej komory oraz predkosci wyptywu do aorty
1 pnia plucnego. W ostatnim badaniu czg¢$ciej obserwowany byt wysigk w osierdziu, co
razem z powigkszeniem si¢ wielko$ci serca skutkowalo nizsza punktacja w skali

Sercowo-naczyniowe;j.
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W parametrach okreslajacych wielko$¢ pluc oraz przeptywy ptucne stwierdzono

jedynie nizsze wartosci PIVI dla prawej zyly plucnej i wyzszy wskaznik o/e LHR dla

ptuca lewego (Tab. 8).

Pierwsze badanie

Ostatnie badanie

Parametr $rednia (SD) $rednia (SD) Wartos¢ p
MCA PI (percentiyl) 53,2(35) 63,36(32) 0,2
MCA PSV (MoM) 0,99(0,22) 0,88(0,23) 0,09
DV PI (percentyl) 50,32(37) 52,28(38) 0,76
CPR (percentyl) 45,77(34) 62,18(35) 0,03
Ha/Ca > 0,35 22,70% 59,10% 0,021
Wielkos¢ klp (percentyle) 17,32 (11,72) 12,05 (16,63) 0,153
Wysiek w osierdziu > 2 mm 27,30% 59,10% 0,02
LV dlugos¢ (z-score) -0,07 (0,96) 0,55 (0,54) 0,006
LYV szerokos$¢ (z-score) 0,67 (0,78) 1,1 (0,53) 0,018
RV dlugosé (z-score) 0,44 (0,6) 0,78 (0,43) 0,037
RYV szeroko$¢ (z-score) 0,54 (1,01) 1,09 (0,74) 0,001
IVS grubos¢ (z-score) -0,19 (2,19) -0,36 (1,35) 0,764
LV grubos$¢ $ciany (z-score) 0,11 (1,16) 0,12 (1,04) 0,232
RV grubos¢ sciany (z-score) 0,29 (2,18) 0,32 (1,16) 0,946
Tei index LV TDI 0,49 (0,09) 0,49 (0,07) 0,687
Tei index LV PW 0,42 (0,04) 0,42 (0,06) 0,742
Tei index RV TDI 0,51 (0,08) 0,59 (0,07) 0,001
Tei index RV PW 0,46 (0,08) 0,49 (0,1) 0,184
MYV E/A (z-score) 0,49 (1,13) 0,23 (1,3) 0,523
TV E/A (z-score) 0,16 (0,96) 0,49 (0,96) 0,088
TV niedomykalnos¢ 18,20% 31,80% 0,488
AoV predkos¢ (z-score) -0,05 (0,95) -0,1 (1,05) 0,819
PV predkosc (z-score) -0,09 (0,94) -0,23 (0,63) 0,612
CVPS < 9 punktow 4,50% 31,20% 0,046
o/e LHR % pluco prawe 84,1(20) 88,82(15) 0,28
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o/e LHR % pluco lewe 82,89(14) 94,99(13) 0,01
RPA Vmax (cm/s) 59,09(16) 59,22(13) 0,97
LPA Vmax (cm/s) 53,25(14) 55,84(15) 0,62
RPA Pi 2,9(0,6) 2,93(0,5) 0,8
LPA Pi 2,91(1,03) 2,59(0,47) 0,3
Zyla plucna prawa 0,96(0,3) 0,81(0,05) 0,024
Zyta plucna lewa 0,84(0,24) 1,03(0,42) 0,14

Tab. 8. Poréwnanie wynikow pierwszego 1 ostatniego badania echokardiograficznego ptodow

z cigz powiktanych pPROM

U ptodow, u ktérych ptyn owodniowy odptywatl ponad 16 dni, zaobserwowano,
ze czgsciej wystepowata niedomykalnos¢ zastawki trdjdzielnej (33% vs. 4% p=0,016)

oraz nizsza punktacja w skali sercowo-naczyniowe;.

5.3. Porownanie parametrow badania echokardiograficznego u plodow z ciaz
z podejrzeniem infekcji wewnatrzmacicznej i bez tego rozpoznania

W grupie plodéw z podejrzeniem infekcji wewnatrzmacicznej wartos¢ CPR byta
nizsza w poréwnaniu z grupg bez tego rozpoznania (39,83 percentyl + 30 vs. 58,73
percentyl + 32 p=0,052). Pozostale przeptywy obwodowe u ptodu nie réznity sig
W sposoéb istotny pomiedzy grupami.

Parametry w badaniu echokardiograficznym zaréwno wielko$ciowe struktur
serca, jak 1 czynno$ciowe nie r6znily si¢ migdzy grupami.

W grupie ptodow z podejrzeniem infekcji wewnatrzmacicznej stwierdzono
wyzsza warto$¢ Pi dla prawej galezi te¢tnicy plucnej w porownaniu z reszta ptodoéw
z grupy badanej (3,1 £ 0,5 vs. 2,76 + 0,47 p=0,03), pozostale parametry okreslajace
wielko$¢ ptuc 1 przeplywy w naczyniach ptucnych nie roznily si¢ migdzy grupami (Tab.
9).

Infekcja Brak pf)dej rzenia 3
. inf. Wartos¢
Parametr wewnatrzmaciczna . .
$rednia (SD) Wewnatrzmacicznej p
Srednia (SD)
MCA PI (percentiyl) 47(31) 63,31(32) 0,1
MCA PSV (MoM) 0,96(0,23) 0,89(0,21) 0,28
DV PI (percentyl) 48,39(34) 49,12(38) 0,95
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UA PI (percentyl) 46,11(20) 43,08(22) 0,6
CPR (percentyl) 39,83(30) 58,73(32) 0,05
UtA PI (percentyl) 83,61(28,58) 77,16(27,95) 0,46
TV E/A 0,67(0,09) 0,68(0,07) 0,59
TV E/A (z-score) 0,25(1,08) 0,22(1) 0,93
Tei indeks RV PW 0,47(0,11) 0,48(0,09) 0,75
Tei indeks RV TDI 0,57(0,06) 0,57(0,08) 0,84
niedomykalno$¢ TV (%) 11 23 0,32
PV predkosc (z-score) -1,22(0,82) -1,7(0,74) 0,07
MV E/A 0,67(0,09) 0,69(0,11) 0,42
MV E/A (z-score) 0,93(3,08) 0,36(1,34) 0,42
Tei indeks LV PW 0,45(0,05) 0,42(0,06) 0,59
Tei index LV TDI 0,53(0,09) 0,49(0,07) 0,19
AoV predkos¢ (z-score) -2,25(0,98) -1,729(1,31) 0,22
ptyn w osierdziu (%) 22,2 29,2 0,6
o/e LHR L (%) 93,22(13,27) 93,82(16,52) 0,9
o/e LHR R (%) 91,63(17,81) 90,05(15,68) 0,76
RPA Vmax (cm/s) 61,45(14,72) 59,26(16,69) 0,66
LPA Vmax (cm/s) 59,65(17,52) 53,17(18,28) 0,28
RPA Pi 3,1(0,5) 2,76(0,47) 0,032
LPA Pi 2,67(0,42) 2,75(0,77) 0,69
Zyta ptucna prawa PIVI 0,8(0,24) 0,77(0,18) 0,84
Zyta ptucna lewa PIVI 0,93(0,29) 0,97(0,39) 0,74

Tab. 9. Poréwnanie parametréw z badania echokardiograficznego ptodu z ciaz z podejrzeniem
infekcji wewnatrzmacicznej i bez tego powiklania
5.4. Ocena funkcji prawej komory z uzyciem metody 4D

W cigzach powiktanych pPROM ze wzglgdu na zmniejszong ilo§¢ ptynu
owodniowego ptody przyjmuja okreslong pozycj¢ w macicy i1 bardzo rzadko mozliwa jest

zmiana ich utozenia i ustawienia. W grupie badanej nie bylo mozliwosci oceny funkcji
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prawej komory z uzyciem techniki 4D, poniewaz znaczne wymogi techniczne nagrania
klipu do analizy 4D nie mogly by¢ spelnione. Aby mozliwa byla ocena, ptéd musi by¢
ustawiony koniuszkiem do glowicy, w grupie badanej w wickszosci przypadkow

niemozliwe bylo uzyskanie idealnej projekc;ji.

5.5. Porod

W grupie badanej, w ktorej bylo 46 pacjentek, doszto do jednego poronienia w
21. tc. oraz jednego zgonu wewnatrzmacicznego w 29. tc. Z 44 zywo urodzonych

noworodkow dwoje zmarto w pierwszych dobach zycia (Ryc. 1).

46 pacjentek

|
| | ]
zgon
poronienie 21 tc. wewnatrzmaciczny 44 7ywe urodzenia
29 tc.

1zgon w 1. dobie
zycia

1zgon w 2. dobie
zycia

Powiktania
oddechowe

3 noworodki

RDS i pierwotne
nadcisnienie ptucne

21 noworodkoéw
zespot zaburzen
oddychania

—

6 noworodkéw
dysplazja
oskrzelowo-ptucna

Ryc. 1. Losy okotoporodowe i powiktania oddechowe

5.6. Zgon wewnatrzmaciczny

Jeden ptdd obumarl wewnatrzmacicznie w 29. tc. U pacjentki tej do pgknigcia
bton ptodowych doszto w 26. tc. Czas odptywania ptynu owodniowego wynosit 22 dni.
W momencie przyjecia do szpitala nie stwierdzono czynnikow ryzyka pPROM. Wyniki

posiewow kanatu szyjki macicy byly prawidlowe. U matki nie rozpoznano cech
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rozpoczynajacej si¢ infekcji wewnatrzmacicznej. W badaniu histopatologicznym tozyska
stwierdzono obfite zapalenie bton plodowych. Badanie autopsyjne nie wykazalo
przyczyny zgonu wewnatrzmacicznego. Od badania echokardiograficznego do
obumarcia wewnatrzmacicznego ming¢to 10 dni. Szacowana masa ciata ptodu byta
prawidtowa dla wieku cigzowego (EFW odp. 50 pc.) Przeptywy obwodowe w MCA, UA,
DV oraz u matki w tetnicach macicznych byly prawidlowe. Uwage zwracat jednak
wskaznik CPR w dolnej granicy normy: 6 pc. dla wieku cigzowego. Zmniejszona byta
ilos¢ ptynu owodniowego (AFI 2,6 cm). W badaniu echokardiograficznym z odstepstw
od normy obserwowany byt plyn w osierdziu o grubosci 2 mm, powigkszona $rednica
zastawki pnia plucnego (z - score 2,29), podwyzszony Tei indeks dla obu komor serca
(prawej: PWD 0,51, TDI 0,65 oraz lewej: PWD 0,63, TDI 0,63).

W grupie badanej doszio do jednego poronienia w 21. tc. u pacjentki
zrozpoczynajaca si¢ infekcja wewnatrzmaciczng. U tej pacjentki w badaniu
ultrasonograficznym ptodu wykonanym 2 dni przed zakonczeniem cigzy z odchylen
stwierdzono bezwodzie (AFI=0). W badaniu echokardiograficznym zaobserwowano
podwyzszone warto$ci Tei indeksu mierzonego metoda Dopplera tkankowego dla obu
komor serca (TDI: RV 0,54 i1 LV 0,55), co moze wskazywac¢ na poczatek uposledzenia
funkcji migénia sercowego spowodowany wplywem czynnika infekcyjnego.

W pozostatych przypadkach poréd odbywat si¢ migdzy 23.-36. tc., a mediana
wynosita 31 tyg. Sitami natury urodzilo 16 pacjentek, drogg cigcia cesarskiego 28. W
grupie badanej nie byto porodow zabiegowych. U 14 miata miejsce regularna czynno$é
skurczowa dajaca postgp porodu, dodatkowo u 3 pacjentek z tej grupy rozpoznano
rozpoczynajaca si¢ infekcje¢ wewnatrzmaciczng. Jedna pacjentka miata indukowany
pordd z powodu rozpoczynajacej si¢ infekcji wewnatrzmaciczne;.

U 4 pacjentek wystapita regularna czynno$¢ skurczowa, dajac postep porodu,
jednakze mialy one wykonane cigcie cesarskie z powodu dodatkowych wskazan.
U dwoch z nich przyczyna porodu operacyjnego bylo niegléwkowe potozenie ptodu,
u dwoch pozostatych deceleracja tetna plodu i zawgzony zapis KTG. Wskazania do
porodu operacyjnego u pozostatych pacjentek przedstawia wykres 3, u czesci pacjentek

wystepowato wigcej niz jedno wskazanie.
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Wskazania do porodu operacyjnego
Rozpoczynajca sig infekcja wewnatrzmaciczna | ——
Deceleracje w zapisie KTG
Polozenie nieglowkowe
Krwawienie z drog rodnych
Podejrzenie oddzielania si¢ tozyska
Tachykardia plodu
Wypadnigcie czgéci drobnych plodu

Wypadnigcie pgpowiny

Planowe

o
N

4 6
Liczba pacjentek

00
1S
]

14 16

Wyk. 3. Wskazania do porodu operacyjnego

W grupie porodéw sitami natury zwraca uwage wyzszy wiek cigzowy
w momencie porodu (32 £ 3 tyg. cigzy) vs. (29 £ 3 tyg.) w grupie cig¢ cesarskich. Poza
tym w grupie PSN tylko jedna pacjentka byta ponizej 30. tc. w porownaniu z grupg cieé
cesarskich, gdzie byto ich 16.

5.7. Losy okoloporodowe noworodkow

5.7.1. Masa urodzeniowa

W grupie badanej byto 24 chlopcéw i 22 dziewczynki. Masa ciata noworodkow
przy porodzie wynosita migdzy 700-2850 gramoéw, mediana 1620 graméw. Pordd
odbywat si¢ miedzy 24.-36. tyg. cigzy (mediana 31 tc.) Rozklad centylowy dla wieku
cigzowego w momencie porodu wedtug Fentona miescit si¢ w przedziale 23—100 centyl,

mediana 78 centyl [244].

5.7.2. Skala Apgar

Wyniki w skali Apgar podzielono, bioragc pod uwage stan noworodka i wynosity
odpowiednio: stan dobry (punktacja 7—10), §redni (4—6 pkt) i cigzki (0-3):
— W pierwszej minucie zycia w stanie ogélnym dobrym bylo 22 noworodkow
(50%), w srednim 17 (39%) i cigzkim 5 (11%) (Wyk. 4).
— W trzeciej minucie zycia w stanie ogélnym dobrym byto 30 noworodkow (68%),

w $rednim 13 (30%) i cigzkim 1 (2%) (Wyk. 5).
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— W piatej minucie zycia w stanie ogdlnym dobrym bylo 33 noworodkow (77%),

w $rednim 8 (19%) i cigzkim 1 (2%) oraz jeden pacjent zostal zaintubowany i nie

podlegal dalszej ocenie (Wyk. 6).

— W dziesigte] minucie zycia w stanie og6élnym dobrym bylo 35 noworodkow

(82%), w srednim 6 (14%) 1 ciezkim 1 (2%) oraz jeden pacjent zaintubowany

(Wyk. 7).
Stan noworodkéw w 1. minucie zycia
H Dobry

m Sredni

m Cigzki

Wyk. 4. Stan noworodkéw w 1. minucie zycia

Stan noworodkéw w 3. minucie zycia

m Dobry

m Sredni

= Ciezki

Wyk. 5. Stan noworodkéw w 3. minucie zycia

Stan noworodkéw w 5. minucie zycia

m Dobry
m Sredni
® Ciezki

Intubacja

Wyk. 6. Stan noworodkéw w 5. minucie zycia
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Stan noworodkéw w 10. minucie zycia

H Dobry
m Sredni
Ciezki

Intubacja

Wyk. 7. Stan noworodkéw w 10. minucie zycia

W grupie badanej byly dwa zgony noworodkéw w pierwszych dobach zycia.
Pierwszy u pacjentki, u ktorej do peknigcia bton plodowych doszto w 18. tc., plyn
owodniowy odptywal 52 dni. Z odchylen w ostatnim badaniu echokardiograficznym
stwierdzono ptyn w osierdziu grubosci 3,2 mm, zmniejszony wymiar klatki piersiowej (9
percentyl), powigkszong sylwetke serca (Ha/Ca 0,4) oraz podwyzszony Tei indeks dla
obu komor serca mierzony metoda Dopplera tkankowego (dla komory prawej 0,6 i lewej
0,55), co $wiadczyto o rozpoczynajacej si¢ wewnatrzmacicznie niewydolnos$ci krazenia
ptodu. Widoczny byt tez zmniejszony wymiar ptuc (o/e LHR pluco prawe 57,95% oraz
lewe 65,77%). Pacjentka miala wykonane pilne cigcie cesarskie w 24. tc. z powodu
wypadniecia pepowiny. Noworodek urodzit si¢ w stanie ogdlnym ciezkim i mimo
podjetej resuscytacji zmart w 1. godzinie zycia. Drugi przypadek to pacjentka, u ktorej
do pPROM doszto w 23. tc., ptyn owodniowy odptywal 14 dni. W badaniu
echokardiograficznym stwierdzono podwyzszone wartos$ci Tei indeksu dla obu komor
serca: prawej (PWD 0,52, TDI 0,63) i lewej komory (TDI 0,59). Parametry te moga
wskazywa¢ na uposledzong funkcji migé$nia sercowego juz w okresie prenatalnym.
Pacjentka w 25. tc. miata wykonane pilne cigcie cesarskie z powodu rozpoczynajacej si¢
infekcji wewnatrzmacicznej (podwyzszone wyktadniki stanu zapalnego, tachykardia
u matki i ptodu). Noworodek urodzit si¢ w stanie ogdélnym dobrym (punktacja 7-7-7-7),
zostal zaintubowany i1 prowadzona byla intensywna terapia z powodu niewydolnos$ci

krazenia. Mimo wdrozonego leczenia, noworodek zmart w 2. dobie zZycia.

5.7.3. Zaburzenia oddychania, konieczno$¢ wsparcia oddechowego
8 (18,2%) noworodkéw pozostawalo na oddechu wtasnym i nie wymagato
wsparcia oddechowego. Intubacji wymagato 20 dzieci (45,5%), a nieinwazyjnego

wsparcia oddechowego 16 (36,4%). Czas trwania wentylacji mechanicznej
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(ang. Mechanical Ventilation — MechV) wynosit 2-960 godzin ($rednio 137 h + 220h).

Czas trwania wspomagania nieinwazyjnego (ang. Non-Invasive Ventilation — NIV)

miescit si¢ w zakresie 16—-1272 h ($rednio 266 + 324h). Podazy surfaktantu wymagato

20 noworodkow (45,5%). Charakterystyke noworodkow z podziatem na rodzaj wsparcia

oddechowego przedstawiono w tab. 10.

Czas
Liczba Te. w Te.w | odplywania Masa ciala
Rodzaj wsparcia oddechowego acientow momencie momencie plynu IPSN (%)ICC (%) noworodka
pac) pPROM | porodu |owodniowego (€)
(dni)
Intubacja i wentylacja
. 2543 2843 25 +£16 15% 85% (1242,5+440
mechaniczna
Nieinwazyjne wsparcie oddechu 28 +4 3242 28 24 38% | 62% [1911,9+£325
Oddech wilasny 32+1 34+1 18+13 88% 12% |2238,8+325

Tab. 10. Charakterystyka noworodkéw z podziatem na rodzaj wsparcia oddechowego

Punktacja w skali Apgar 1. min. 3. min. 5. min. 10. min.
::::ll::lcd?zlngentylac" a liczba | procent | liczba | procent | liczba | procent | liczba | procent
Dobry 4 20% 7 35% 10 50% 12 60%
Sredni 12 60% 12 60% 9 45% 7 35%
Cigzki 4 20% 1 5% 1 5% 1 5%
Nieinwazyjne wsparcie oddechu 1. min. 3. min. 5. min. 10. min.
Dobry 10| 62,5% 15| 93,8% 16| 100% 0| 100%
Sredni 50 31,3% 1| 62% 0 0 0
Cigzki 1| 6,3% 0 0 0 0
Oddech wlasny 1. min. 3. min. 5. min. 10. min.
Dobry 8 100% 81 100% 81 100% 8| 100%
Sredni 0 0 0 0 0
Cigzki 0 0 0 0 0

Tab. 11 Stan og6lny noworodkow na podstawie skali Apgar z uwzglednieniem podziatu na rodzaj

wsparcia oddechowego.
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5.7.3.1. Roznica w parametrach badania echokardiograficznego u plodow, ktore po
porodzie wymagaly wsparcia oddechowego

Zaobserwowano rdéznice miedzy grupami dotyczaca czgstosci wystepowania
powigkszonej sylwetki serca (Ha/Ca >0,35.). W grupie wymagajacej intubacji
i wentylacji mechanicznej wystgpowala ona u 64,7% plodow, w grupie wentylacji
nieinwazyjnej 31,3%, bez wsparcia oddechowego po porodzie u 50% p=0,001.

W grupie noworodkéw wymagajacych mechanicznej wentylacji w ptodowym
badaniu znacznie czg¢éciej wystepowata niedomykalno$¢ zastawki trdjdzielnej 29,41%
w poréwnaniu z nieinwazyjng wentylacja 12,5% i bez wsparcia oddechowego 11,1%
p=0,039.

Nie stwierdzono istotnych réznic mi¢dzy grupami w parametrach wielko§ciowych

struktur serca i phuc, a takze funkcji uktadu krazenia i oddechowego (Tab. 12).

Parametr 2 Me? hv 2 N.IV 0Od decl} wlasny Wartosé p
Srednia (SD) | Srednia (SD) | Srednia (SD)

MCA PI (percentyl) 51,48(32,6) 59,69(31,7) 61,11(13,08) 0,2
MCA PSV (MoM) 0,87(0,15) 0,99(0,24) 0,91(0,3) 0,039
DV PI (percentyl) 40,24(35) 58(36,88) 45,78(40,58) 0,81
UA PI (percentyl) 48,94(22,77) | 42,56(19,48) 44,44(19,99) 0,59
CPR (percentyl) 39,52(30) 55,5(32,12) 61,56(33,05) 0,095
TV E/A 0,65(0,08) 0,67(0,06) 0,73(0,44) 0,18
Tei indeks RV PW 0,49(0,11) 0,46(0,11) 0,49(0,06) 0,085
Tei indeks RV TDI 0,59(0,06) 0,54(0,1) 0,59(0,04) 0,16
niedomykalno$¢ TV (%) 29,41% 12,5%% 11,10% 0,039
PV predkos¢ (z-score) -1,03(0,82) -1,9(0,52) -1,96(0,68) 0,24
MV E/A 0,65(0,11) 0,65(0,2) 0,71(0,08) 0,23
Tei indeks LV PW 0,43(0,06) 0,44(0,06) 0,44(0,07) 0,67
Tei index LV TDI 0,53(0,09) 0,47(0,09) 0,5(0,06) 0,29
AoV predkos¢ (z-score) -2,04(1,08) -1,88(1,24) -1,97(1,53) 0,88
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o/e LHR L (%) 93,2(17,29)| 93,44(14,57) 97,83(9,95) 0,13
o/e LHR R (%) 89,11(17,45)| 93,51(15,27) 94,09(14,35) 0,83
RPA Vmax (cm/s) 61,61(16,16) 61,87(16,1) 59,67(12,48) 0,39
LPA Vmax (cm/s) 61,2(16,58) 60,71(15,2) 45,79(20,17) 0,12
RPA Pi 3,04(0,47) 2,87(0,46) 2,89(0,65) 0,73
LPA Pi 2,73(0,5) 2,64(0,42) 2,82(1,06) 0,9
Zyta ptucna prawa PIVI 0,79(0,22) 0,76(0,16) 0,81(0,24) 0,48
Zyla phucna lewa PIVI 0,98(0,42) 0,85(0,16) 0,84 0,24

Tab. 12. Porownanie wynikow badania ultrasonograficznego i echokardiograficznego ptodu, ze

wzgledu na rodzaj wsparcia oddechowego ktorego wymagaty po porodzie

5.7.4. Powiklania oddechowe
5.7.4.1. Zespol zaburzen oddychania i nadciSnienie plucne

Do analizy powiktan ptucnych wilaczono 42 pacjentow, wykluczono dwoje
noworodkow, ktorzy zmarli w pierwszych dwoch dobach po porodzie. U 21 (50%)
rozpoznano zespol zaburzen oddychania (ang. Respiratory Distress Syndrome — RDS),
u3 dodatkowo powiklany pierwotnym nadci$nieniem plucnym (ang. Persistent
Pulmonary Hypertension of the Newborn — PPHN ). Roéznice migdzy grupami
przedstawiono w tabeli 13. W grupie plodow z rozpoznanym RDS i PPHN lub RDS ptyn
owodniowy zaczat odptywac wczeéniej oraz widoczna byta réznica w tygodniu cigzy
w momencie porodu. Infekcja wewnatrzmaciczna znacznie czg$ciej wystepowala
w grupie, ktora rozwingta powiklania ptucne w porownaniu do reszty ptodéw (61,1% vs.

33,3% vs. 19% p=0,013).

Zaburzenia oddychania: RDS RDS + PPHN | Bez powiklan | Wartos¢ p
Te. pPROM 26+3 24+1,5 29+3,6 0,02
Podejrzenie rozpoczynajace si¢ 61,1 33,3 19 0,013
infekceji wewnatrzmacicznej (%)

Tec. poréd 32,4+1,82 28,3+1,2 32,4+1,82 <0,01
Czas odptywania ptynu (dni) 20,9+15,8 36+5,6 27,5+£21,6 0,3
Masa ciala noworodka(g) 1341,7+460 1263,3+85| 2084,8+413 <0,01
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Intubacja (liczba pacjentow) 12 3 3
Czas wentylacji mechanicznej (h) 182,3+268 96+41,6 40+28,3 0,6
NIV (liczba pacjentow) 17 3 14
Czas NIV (h) 360+385 438+393 97+93 0,04
Czas pobytu w szpitalu (dni) 58+23 61+15 31+17 <0,01
Czas pobytu w OIT (dni) 27,8+24 24+10 3,8+6 <0,01

Tab. 13. Poréwnanie losow okoloporodowych noworodkéw uwzgledniajac podziat na rodzaj
powiktan oddechowych

5.7.4.1.1. Roznica w plodowym badaniu echokardiograficznym mie¢dzy
noworodkami, ktore rozwinely nadcisnienie plucne, zespol zaburzen oddychania

oraz bez tych powiklan.

Stwierdzono wyzszg warto$¢ indeksu pulsacji w tetnicy pepkowej u ptodéw, ktore
po porodzie rozwingly RDS 1 nadci$nienie ptlucne oraz ktore rozwinelty RDS
w porownaniu z grupg bez tego powiktania (1,17 vs. 1,1 vs. 0,95 p=0,017). Takiej
zalezno$ci nie zaobserwowano, gdy warto$¢ PI byla odniesiona do percentyli dla wieku
cigzowego (56,67 vs. 46,5 vs. 43,15 p=0,56), dlatego tez nie mozna tego interpretowaé
jako warto$¢ znaczacg klinicznie, jednak warto zwraca¢ uwage rowniez na bezwzgledne
wartosci, a nie tylko percentyle. U matek noworodkoéw, ktore rozwingty RDS, wyzszy
byt indeks oporu w prawej tetnicy macicznej. Pozostale przeptywy tozyskowe nie roznity
si¢ miedzy grupami.

W badaniu echokardiograficznym zaobserwowano mniejszy wymiar pluca
lewego w grupie ptodow, ktére po porodzie rozwingty PPHN 1 RDS oraz w grupie z RDS
w poréwnaniu z grupa bez tego powiktania. Wyrazone to byto nizsza warto$cia parametru
LHR dla ptuca lewego (1,69 vs. 1,75 vs. 2,01 p=0,04). Takiej zaleznosci nie wykazano
dla parametru o/e LHR ani ptuca prawego (Tab. 14).

Parametr RDS + PPHN | R].)S Bez pO.Wiklaﬁ Wartosé p
Srednia (SD) | Srednia (SD) | Srednia (SD)

MCA PI (percentyl) 55,33(32,33) 55(33,87) 58,28(34,27) 0,92

MCA PSV (MoM) 0,84(0,06) 0,94(0,18) 0,92(0,27) 0,78

DV PI (percentyl) 54,67(43,06) | 44,44(38,03) 50,48(36,79) 0,84

UA PI 1,17(0,44) 1,1(0,14) 0,95(0,16) 0,017

UA PI (percentyl) 56,67(41,63) 46,5(19,07) 43,15(19,2) 0,56
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CPR (percentyl) 43,33(40,46) | 43,33(30,17) 57,33(32,68) 0,38
UtA prawa Pi 1,59(0,89) 1,23(0,45) 0,94(0,23) 0,014
UtA lewa Pi 1,29(1,34) 1,3(0,53) 1,06(0,41) 0,4
UtA (percentyl) 84,67(24,83)| 89,67(16,68) 76,25(30,25) 0,26
TV E/A 0,71(0,02) 0,67(0,08) 0,68(0,07) 0,44
Tei indeks RV PW 0,48(0,08) 0,45(0,12) 0,51(0,08) 0,25
Tei indeks RV TDI 0,53(0,07) 0,59(0,07) 0,56(0,08) 0,45
niedomykalnos¢ TV [%] 66,70 11,10 19,00 0,76
PV predkos¢ (z-score) -1,14(0,64) -1,3(0,89) -1,89(0,64) 0,06
MV E/A 0,72(0,9) 0,67(0,11) 0,68(0,08) 0,35
Tei indeks LV PW 0,41(0,1) 0,42(0,05) 0,44(0,06) 0,19
Tei index LV TDI 0,55(0,08) 0,49(0,08) 0,49(0,09) 0,99
AoV predkos¢ (z-score) -1,93(1,92) -2,27(0,94) -1,72(1,35) 0,42
o/e LHR L (%) 92,48(6,69) 91,1(15,01) 97,45(15,33) 0,43
o/e LHR R (%) 78,24(1,83) |  91,82(17,66) 93,83(14,62) 0,29
LHR L 1,69(0,08) 1,75(0,34) 2,01(0,35) 0,04
LHR R 2,17(0,06) 2,41(0,64) 2,53(0,75) 0,67
RPA Vmax (cm/s) 54,7(16,86) |  62,66(17,04) 61,19(13,5) 0,72
LPA Vmax (cm/s) 54,37(13,39) |  63,09(17,31) 52,21(18,42) 0,23
RPA Pi 3,23(0,82) 2,95(0,49) 2,88(0,45) 0,53
LPA Pi 2,78(0,88) 2,72(0,41) 2,7(0,81) 0,98
Zyta ptucna prawa PIVI 0,69(0,31) 0,78(0,22) 0,8(0,16) 0,65
Zyta ptucna lewa PIVI 1,26(0,81) 0,89(0,25) 0,87(0,19) 0,13

Tab. 14. Porownanie wynikéw badania ultrasonograficznego i echokardiograficznego plodu
z podzialem na grupy ze wzgledu na rodzaj powiktan oddechowych

5.7.4.2. Dysplazja oskrzelowo-plucna

W grupie noworodkow z RDS, u 6 (28,6%) rozpoznano dysplazj¢ oskrzelowo-
phucna. Rozpoznanie to postawiono u jednego noworodka z PPHN, pozostata dwdjka nie
rozwinegta tego powiktania. W grupie noworodkéw, u ktérych rozpoznano BPD, do
peknigcia bton ptodowych doszio wczesniej (24 vs. 26 tyg.) Istotne statystycznie réznice
byty tez obserwowane w tygodniu cigzy w momencie porodu, masie urodzeniowej, czasie

hospitalizacji i liczbie dni spedzonych w OIT. Rdznica w masie ciata wynikata z nizszego
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wieku cigzowego w momencie porodu, poniewaz wartosci percentyli dla masy
urodzeniowej byly prawidlowe i nie roznity si¢ znaczaco (88 pc. vs. 70 pc.). Nie

zaobserwowano roznicy w czestoSci wystgpowania infekcji wewnatrzmacicznej

(Tab. 15).

Zaburzenia oddychania: RDS BPD | Wartos¢ p
wovngmzmacione O B3 667 048
Tec. poréd 29,3 26,1 0,01
Czas odptywania ptynu (dni) 24,1+17| 20,5+11 0,65
Masa ciala noworodka (g) 1445+439 | 1043+212 0,047
Intubacja (liczba pacjentow) 10 5
Czas wentylacji mechanicznej (h) 128+108 | 238+407 0,42
Czas NIV (h) 581+537| 2814261 0,1
Czas pobytu w szpitalu (dni) 48+16 82+12 0,01
Czas pobytu w OIT (dni) 1711 53+25 0,01

Tab. 15. Losy okotoporodowe noworodkéw z uwzglednieniem podziatu na rodzaj powiktan
oddechowych

5.7.4.2.1. Roznica w plodowym badaniu echokardiograficznym mie¢dzy grupa, ktora

rozwinela dysplazje oskrzelowo-plucng i bez tego powiklania

Nie stwierdzono roéznicy migdzy grupami w przeptywach lozyskowych.
W plodowym badaniu echokardiograficznym zaobserwowano gorsza funkcje prawej
komory u noworodkéw, ktére po porodzie rozwinely BPD, co wyrazone bylo wyzsza
warto$¢ Tei indeksu (0,54 + 0,1 vs. 0,42 £ 0,01 p=0,023) oraz wyzsza warto$cig
parametru TV E/A z-score (0,87 + 0,41 vs. 0,11 + 1,5 p=0,02). Dodatkowo ptody te miaty
krotszy czas naplywu przez zastawke trojdzielng w pordwnaniu z grupa bez tego
powiktania. (159,33 + 18,49 vs. 175,87 + 16,66 ms p=0,08).

Wykazano skuteczno$¢ parametréow Tei indeks RV 1 TV E/A z-score
w przewidywaniu BPD u dziecka po porodzie. Dla Tei indeksu RV punkt odciecia
wynosit 0,53 (AUC 0,839, CI 95% 0,618-1,0, p=0,0027) Dla wartosci TV E/A z-score
0,41 (AUC 0,833, CI 95% 0,658-1, p=0,0002) (Ryc. 2).
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Ryc. 2. Przydatno$¢ Tei indeksu RV oraz TV E/A z-score w przewidywaniu dysplazji

oskrzelowo-ptucne;j

W ocenie uktadu oddechowego zauwazono, ze ptody z BPD mialy znacznie
mniejsza wielkos$¢ ptuca prawego w poroéwnaniu z grupg bez tego powiktania wyrazona
przez parametr LHR (1,97 £+ 0,39 vs. 2,54 + 0,59 p=0,047) oraz e/o LHR (79,57 + 7,95
vs. 94 + 18,08 % p=0,02). Takiej zaleznosci nie zaobserwowano dla ptuca lewego ani

pozostatych parametréw echokardiograficznych (Tab. 16).

Parametr ’ Bl.)D ’ R].)S Wartos¢ p
Srednia (SD) Srednia (SD)
MCA PI [percentyl] 48,67(34,48) 57,6(33,07) 0,59
MCA PSV [MoM] 0,89(0,18) 0,95(0,17) 0,5
DV PI [percentyl] 41,83(30,28) 47,53(41,26) 0,76
UA PI [percentyl] 43(18,37) 49,93(23,94) 0,53
CPR [percentyl] 39,83(35,74) 44,73(29,59) 0,75
UtA [percentyl] 93,33(8,45) 87,2(19,84) 0,48
TV E/A 0,69(0,05) 0,67(0,09) 0,59
TV E/A [z-score] 0,87(0,41) 0,11(1,05) 0,02
Tei indeks RV PW 0,54(0,1) 0,42(0,01) 0,023
Tei indeks RV TDI 0,59(0,03) 0,57(0,08) 0,64
niedomykalnos¢ TV [%] 16,70 20,00 0,86
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PV predkos¢ [z-score] -1,47(0,52) -1,21(0,93) 0,56
MV E/A 0,63 0,7 0,41
MYV E/A [z-score] 2,17(5,18) 0,56(1,21) 0,25
Tei indeks LV PW 0,41(0,06) 0,43(0,05) 0,35
Tei index LV TDI 0,47(0,09) 0,51(0,08) 0,47
AoV predkos¢ [z-score] -1,33(0,81) -2,57(0,9) 0,02
o/e LHR L [%] 93,3(12,36) 90,5(15,06) 0,69
o/e LHR R [%] 79,57(7,95) 94(18,08) 0,02
LHRL 1,6(0,3) 1,79(0,31) 0,2
LHR R 1,97(0,39) 2,54(0,59) 0,047
RPA Vmax [cm/s] 57,88(5,8) 62,98(19,62) 0,55
LPA Vmax [cm/s] 62,14(12,09) 61,45(18,42) 0,94
RPA Pi 2,94(0,44) 3(0,58) 0,8
LPA Pi 2,84(0,35) 2,69(0,52) 0,55
Zyta plucna prawa PIVI 0,76(0,27) 0,77(0,22) 0,95
Zyta ptucna lewa PIVI 0,96(0,35) 0,94(0,41) 0,95

Tab. 16. Poréwnanie parametréw z badania ultrasonograficznego i echokardiograficznego ptodu
z podzialem na te, ktore po porodzie rozwingly dysplazje oskrzelowo-plucna i bez tego

powiklania

5.7.5. Niewydolnos¢ krazenia

Niewydolno$¢ krazenia (Heart Failure — HF) zostata rozpoznana u 9 (20,5%)
noworodkow z grupy badanej. Dwoje dzieci zmarto mimo intensywnej terapii. 7 dzieci
przezyto do wypisu ze szpitala. Porownujac grupe z rozpoznang niewydolnos$cia krazenia
1 bez tego rozpoznania, zwracaja uwagg istotne réznice w tygodniu cigzy, kiedy doszto
do odptywania ptynu owodniowego (23 vs. 27), czasu odplywania plynu owodniowego
(Srednio 28 vs. 24 dni), tygodni cigzy w momencie porodu ($rednio 26 vs. 30 tc.) oraz
masy urodzeniowej (1073 vs. 1812 g). R6éznica w masie urodzeniowej wynikata z wieku
cigzowego, poniewaz w percentylach wartosci te byly prawidtowe (80 pc. vs. 72 pc. dla
wieku cigzowego). 8 (88,9%) pacjentek miato wykonane ciecie cesarskie, jedna urodzita
sitami natury. U 6 (66,7%) pacjentek wskazaniem do porodu byla rozpoczynajaca si¢

infekcja wewnatrzmaciczna. U 3 (33,3%) wskazaniem byla regularna czynno$¢
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skurczowa, dodatkowo dwie pacjentki z tej grupy mialy nieprawidtowy zapis KTG.
Posiewy z wod ptodowych u 3 pacjentek byly dodatnie, u dwéch stwierdzono E. coli,
a ujednej Enterococcus faecalis 1 Prevotella Bivia. Istotne byly tez réznice w stanie

noworodkow po porodzie ocenianym w skali Apgar (Tab. 17).

Punktacja w skali Apgar Liczba| % Ll;Zb % Ll;Zb % Ll;Zb %
Niewydolnos¢ krazenia u noworodka 1. min. 3. min. 5. min. 10. min.
22 44.4
Dobry 1] 11% 2 o 3| 33% 4 9,
. . 67 44.4
Sredni 5| 56% 6 o, 5| 56% 4 9,
L 11 11,1
Cigzki 3| 33% 1 o 1] 11% 1 9
Grupa bez niewydolnosci krazenia u 1. min. 3. min. 5 min. 10. min.
noworodka
80 88,6 91,4
o > B
Dobry 21 60% 28 o, 31 9 32 5,
: . 343 20
Sredni 12 9 7 9, 3] 8,6% 2| 5,7%
Cigzki 2| 5,7% 0] 0% 0o 0% 0o 0%
Intubacja 0 0% 0] 0% 1] 2,9% 11 2,9%

Tab. 17. Stan og6lny noworodkow po porodzie na podstawie skali Apgar z podziatem na te, ktore

rozwinety niewydolno$¢ krazenia i bez tego powiklania

Wszystkie dzieci z tej grupy wymagaty po porodzie intubacji, podazy surfaktantu,
amin presyjnych oraz 3 (33%) podazy tlenku azotu. Jeden noworodek mial rozpoznane
zakazenie uogolnione o wezesnym poczatku, ktorego objawem byto wrodzone zapalenie
ptuc. U jednego z noworodkdw rozpoznano martwicze zapalenie jelita grubego i zostat
przeniesiony do innego szpitala w celu leczenia chirurgicznego. W badaniu
histopatologicznym tozyska w 5 przypadkach (55,6%) stwierdzono zapalenie tkanek
tozyska i bton ptodowych.

5.7.5.1. Porownanie wynikow badania echokardiograficznego plodow, ktore po
porodzie rozwinely niewydolnos¢ krazenia i bez tego powiklania

Oceniajac przeptywy obwodowe w plodowym badaniu, nie zaobserwowano
r6znicy migdzy grupa noworodkow, ktore rozwingty po porodzie niewydolnos¢ krazenia

1 bez tego rozpoznania. Obserwowana byla istotnie nizsza warto$¢ predkosci
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maksymalnej w tetnicy $rodkowej mozgu wyrazona w warto$ci mediany dla wieku
cigzowego (HF 0,79 = 0,11 vs. 0,95 £ 0,23 p=0,028).

W badaniu echokardiograficznym u ptodéow, ktére po porodzie rozwingty
niewydolnos$¢ krazenia byla gorsza funkcja lewej komory wyrazona poprzez wyzsza
warto$¢ Tei index (0,58+0,04 vs. 0,49+0,08 p=0,007) oraz krotszy czas naptywu przez
zastawke mitralng (Tab. 18).

. oz Brak

N GATTITL niewydolnosci
Parametr _ krazenia IZ); enia Wartos¢ p

S G ) e )
Ha/Ca 0,34 (0,05) 0,35 (0,05) 0,964
Wielkos¢ klatki piersiowej (percentyle) 18,6 (16,5) 12,7 (14,2) 0,348
Wysiek w osierdziu > 3 mm 44.4% 29,4% 0,442
Tei indeks LV TDI 0,58 (0,04) 0,49 (0,08) 0,007
Tei indeks LV PW 0,41 (0,07) 0,43 (0,006) 0,455
Tei indeks RV TDI 0,58 (0,07) 0,57 (0,08) 0,693
Tei indeks RV PW 0,46 (0,12) 0,48 (0,09) 0,52
MY indeksowany czas naplywu (z-score) 0,42(0,03) 0,45(0,04) 0,009
TV indeksowany czas naptywu (z-score) 0,39(0,06) 0,42(0,03) 0,09
TV niedomykalno$¢ (procent) 11 20 1
AoV predkos¢ (z-score) -0,24 (1,13) 0,25 (1,15) 0,273
PV predkosc (z-score) 0,01 (0,84) -0,30 (0,73) 0,339
CVPS <9 punktacja 33,30% 14,30% 0,152

Tab. 18. Porownanie wynikow badania echokardiograficznego ptodow z podzialem na

grupg, ktora rozwingla niewydolnos¢ krazenia po porodzie i bez tego powiktania

Analiza metoda krzywej ROC wykazata przydatnos¢ parametru Tei indeks dla
lewej komory w przewidywaniu wystepowania niewydolnos$ci kragzenia u noworodka, za
punkt odcigcia przyjmujac wartosci > 0,51 (AUC 0,828; CI 95% 0,692-0,965, p<0,001).
Ze wzgledu na liczebno$¢ grupy badanej oraz specyfike pomiaréow dopplerowskich,
mimo istotnych warto§ci parametrow statystycznych mowigcych o skutecznos$ci
predykcji, wyniki analiz predykcyjnych w niniejszej pracy nalezy traktowac jako wstgpne

1 wymagajace potwierdzenia w dalszych badaniach (Ryec. 3).
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Ryc. 3. Przydatnos¢ wartosci Tei indeksu LV w przewidywaniu niewydolnosci krazenia

u noworodka

5.7.6. Infekcja o wezesnym poczatku

Infekcje o wezesnym poczatku w noworodka rozpoznano u 4 dzieci. Troje miato
dodatnie posiewy krwi (dwoje o etiologii E. coli, jedno Pseudomonas aerogenes). Jedno
dziecko miato rozpoznane wrodzone zapalenie ptuc. Wszystkie dzieci urodzity si¢ z cigz
z podejrzeniem rozpoczynajacej si¢ infekcji wewnatrzmacicznej. 3 z 4 pacjentek miaty
wykonane badanie histopatologiczne tozyska, u jednej stwierdzono zapalenie tkanek
tozyska i bton ptodowych, u dwoch zapalenie bton ptodowych.

Poréwnanie wynikéw badania echokardiograficznego ptodow, ktore po porodzie
rozwinety infekcje o wezesnym poczatku i bez tego powiktania.

Nie wykazano r6éznicy w parametrach w badaniu echokardiograficznym ptodu,
ktére pomagatyby przewidzie¢ wystapienie infekcji o wezesnym poczatku u noworodka

(Tab. 19).
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Infekcja u noworodka

Bez cech infekcji po

Parametr 0 wezesnym poczatku _ porodzie Warto$¢ p
Srednia (SD) Srednia (SD)

EFW (percentiyl) 28,5(11,5) 35,7(27,1) 0,85
MCA PI (percentiyl) 45,5(30,5) 57,75(33,1) 0,55
MCA PSV (MoM) 0,94(0,1) 0,92(0,23) 0,58
DV PI (percentyl) 39,5(45,5) 49,75(33,77) 0,55
UA PI (percentyl) 53(13,4) 43,45(21,62) 0,38
CPR (percentyl) 33,5(24,85) 52,75(32,4) 0,16
UtA PI (percentyl) 96(4,76) 78,21(28,95) 0,23
TV E/A (z-score) -0,73 0,31 0,24
Tei indeks RV PW 0,44(0,17) 0,48(0,09) 0,4
Tei indeks RV TDI 0,6(0,13) 0,57(0,07) 0,8
PV predkosc (z-score) 1,79(1,14) 1,29(1,03) 0,28
MYV E/A (z-score) -0,52 0,68 0,26
Tei indeks LV PW 0,45(0,02) 0,43(0,06) 0,5
Tei index LV TDI 0,57(0,11) 0,5(0,08) 0,36
AoV predkosé (z-score) -2,78 -1,83 0,14
ptyn w osierdziu (%) 25(5) 33(4,8) 0,76
o/e LHR L (%) 85,68(16,42) 94,18(15,07) 0,49
o/e LHR R (%) 95,35(16,85) 85,67(16,52) 0,73
RPA Vmax (cm/s) 53,73(10,28) 60,92(16,12) 0,3
LPA Vmax (cm/s) 60,1(20,3) 55,61(18,08) 0,8
RPA PI 3,27(0,56) 2,87(0,49) 0,18
LPA PI 3,15(0,23) 2,68(0,65) 0,06
Zyta ptucna prawa PIVI 0,78(0,29) 0,79(0,2) 0,73
Zyta ptucna lewa PIVI 1,04(0,23) 0,93(0,35) 0,23

Tab. 19. Porownanie wynikéw badania ultrasonograficznego i echokardiograficznego ptodu

z podzialem na grupe ze wzgledu na rozwinigcie po porodzie infekcji o wezesnym poczatku i bez

tego powiklania
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Czgs$¢ przedstawionych wynikdéw zostata opublikowana w pracy:

Pasieczna M, Kuran-Ohde J, Grzyb A, Bokiniec R, Wojcik-S¢p A, Czajkowski K,
Szymkiewicz-Dangel J. Value of fetal echocardiographic examination in pregnancies
complicated by preterm premature rupture of membranes. J Perinat Med. 2024 Apr

22;52(5):538-545. doi: 10.1515/jpm-2023-0448. PMID: 38639637.

5.8. Powiklania matczyne

PodwyZszone parametry stanu zapalnego po porodzie utrzymywaty si¢ u 6 (13%)
pacjentek, co wymagato kontynuacji antybiotykoterapii, jednakze nie bylo zwigzane
z wystepowaniem u nich objawow klinicznych ani odlegtych powiktan. Niedokrwisto$¢
poporodowg zdiagnozowano u 4 (9%) pacjentek, wymagata ona jedynie suplementacji
zelazem. U jednej pacjentki po cieciu cesarskim rozpoznano niedroznos¢ mechaniczng
przewodu pokarmowego, co zwigzane bylo z uwieznigciem petli jelita cienkiego
w zrostach i wymagato reoperacji. U jednej pacjentki po porodzie zdiagnozowano krwiak
oczodotu, ktory leczony byt zachowawczo. Zwigkszong utrat¢ krwi zaobserwowano
u jednej pacjentki, nie wymagata ona transfuzji krwi. W grupie byto tez powiktanie
w postaci nieprawidtowego gojenia si¢ rany pooperacyjnej, ale nie wymagato ono

interwencji chirurgiczne;j.
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6. Dyskusja

Przewidzenie stanu noworodka w cigzach powiktanych pPROM stanowi duze
wyzwanie. Przyjeto zasad¢ postawy wyczekujacej z intensywnym monitorowaniem stanu
ptodu i matki — takie postgpowanie ma za cel maksymalizacje wieku cigzowego
w momencie porodu. W chwili wystapienia jakichkolwiek cech stanu zagrozenia dla
matki lub ptodu konieczna jest indukcja porodu.

Wigkszo§¢ powiktan noworodkowych w cigzach, w ktorych nastgpito
przedwczesne odplywanie plynu owodniowego, wynika z wcze$niactwa, wystgpowania
infekcji wewnatrzmacicznej i matowodzia. Reakcja ptodu na infekcje wewnatrzmaciczng
moze by¢ zespot uogdlnionej odpowiedzi zapalnej (ang. fetal inflammatory syndrome —
FIRS), ktory moze prowadzi¢ do powiktan poporodowych [245,246].

Bardzo wazne jest wczesne wykrycie objawow infekceji albo rozpoczynajacych
si¢ problemow z uktadem krazenia, zeby zakonczy¢ cigze w odpowiednim momencie
iunikng¢ powaznych powiktan. Wyniki z prezentowanej analizy wskazuja, ze
przedtuzone odplywanie ptynu owodniowego wptywa na ptodowy uktad krazenia i uktad
oddechowy. Na podstawie przedstawionego materialu nalezy uznaé, ze badanie

echokardiograficzne moze by¢ pomocne w przewidywaniu powiktan u noworodka.

6.1. Czynniki ryzyka

Opisywane w literaturze czynniki ryzyka w grupie badanej wystgpowaly u 85%
pacjentek. Podobnie jak w dostgpnych danych, zauwazyliSmy, Ze najczestszymi
przypadkami byly infekcje drog rodnych oraz krwawienia w ciazy [37,39]. Zachodzace
wowczas reakcje zwigzane z aktywacja uktadu immunologicznego, powstawaniem stresu
oksydacyjnego, aktywacja cytokin prozapalnych oraz uktadu krzepnigcia prowadza do
zachwiania rownowagi pomig¢dzy produkcja czynnikow chronigcych cigglos¢ worka
owodniowego a prowadzacymi do jego destrukcji [40,41]. U znacznej czg$ci pacjentek
wystepowat wigcej niz jeden czynnik ryzyka. Nakladanie si¢ tych mechanizmoéw
prowadzi do ostabienia struktury blon ptodowych na réznych plaszczyznach, co — jak

wida¢ w analizie — zwigksza ryzyko ich peknigcia.

6.2. Postepowanie
Kazda pacjentka z grupy badanej miata wdrozone postgpowanie zgodne
z obowigzujacymi  wytycznymi.  Udowodniona ~w  badaniach  skuteczno$¢

antybiotykoterapii [79—81] widoczna byta takze w grupie badanej, poniewaz u wiekszosci
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pacjentek udato si¢ zmaksymalizowac czas od momentu pekniecia bton ptodowych do
porodu, ktory wynosit od 4 do 79 dni ($rednio 25+19).

W grupie badanej odsetek ci¢¢ cesarskich wynosit 64%, podobny opisywany jest
w literaturze. Jezeli do pPROM doszto miedzy 24.-34. tc., to wynosit 58,7% [105].
Stanowisko dotyczace sposobu porodu w cigzach niedonoszonych, jak 1 dane
z pi$miennictwa nie sg jednoznaczne. Nie udowodniono, aby ci¢cie cesarskie zmniejszato
odsetek powiktan noworodkowych [247,248], dlatego tez, o ile nie ma innych wskazan,
nalezy dazy¢ do porodu drogami natury. W grupie badanej kazda z pacjentek, u ktorej
wykonywane byto cigcie cesarskie, miata ku temu dodatkowe wskazania, zarowno pilne,
takie jak obfite krwawienie z drog rodnych, wypadniecie czgsci drobnych ptodu czy
nieprawidlowy zapis KTG, a takze planowe, wynikajace z niegldwkowego potozenia
ptodu oraz stanu po 2 cigciach cesarskich.

W grupie cig¢ cesarskich widoczny byt nizszy wiek cigzowy w momencie porodu
— takie dane obserwowane sg w ogolnej populacji. Im mniej zaawansowana jest cigza,
tym cze$ciej rozwigzywana jest droga cigcia cesarskiego [249]. Moze to wynika¢ migdzy
innymi z tego, ze we wczesniejszym wieku cigzowym czgsciej obserwuje si¢ potozenia
niegtéwkowe plodu, oraz ze specyfiki cigz powiktanych pPROM, gdzie w zwigzku

z matowodziem ptdd ma trudnosci z wykonaniem obrotu.

6.3. Powiklania

Ogodlna $miertelnos¢ w grupie badanej wynosita 8,7%, wliczajac w to jedno
poronienie, jeden zgon wewnatrzmaciczny oraz zgon dwdoch noworodkéw po porodzie.
W grupie tej u wszystkich pacjentek do pekniecia blon ptodowych doszto przed 26. tc.
Dane z literatury wskazuja, ze przed 27. tc. $miertelno$¢ wynosi okoto 27% [175], czyli
w przedstawionym materiale byla ona znacznie nizsza. Powyzej 28. tc. ryzyko zgonu
wewnatrzmacicznego lub noworodka po porodzie szacowane jest na 3,4-5% [106,176].
W grupie badanej nie stwierdzono takiego powiktania na tym etapie cigzy. Co istotne,
dane zawarte w dostepnych badaniach odnosza si¢ do poczatku lat 2000, zatem
obserwowane rdznice w $miertelnosci moga by¢ rezultatem znaczacego postepu
w neonatologii i opiece nad wcze$niakami w ostatnich latach. W pracy analizujacej
$miertelno$¢ noworodkow z cigz powiklanych pPROM w latach 2000-2020 takze
zauwazono znaczne zmniejszenie czgstosci tego powiktania, porownujac poczatek lat

2000 z ostatnim analizowanym okresem, czyli latami 2016-2020 [250].
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W grupie badanej zaobserwowano dwa przypadki powaznych powiktan u matki
(niedrozno$¢ mechaniczng przewodu pokarmowego i krwiak oczodolu). Jednakze
komplikacje te wynikaly z samego porodu, a nie faktu, ze w cigzy nastgpito przedwczesne
peknigcie blon ptodowych. U jednej z pacjentek zaobserwowano takze nieprawidtowe
gojenie si¢ rany pooperacyjnej niewymagajace interwencji chirurgicznej. Powiktaniem
typowym dla przedluzonego odptywania plynu owodniowego byly podwyzszone
wyktadniki stanu zapalnego u 6 pacjentek, jednak nie towarzyszyly im objawy infekcji
uogodlnionej 1 po zastosowaniu antybiotykoterapii wszystkie parametry wrdcity do normy.
Odsetek powiktan u matek byt bardzo niski, co przemawia dodatkowo za stosowaniem

w przypadku ciaz powiktanych pPROM postepowania wyczekujacego.

6.4. Wyniki badania ultrasonograficznego i echokardiograficznego ptodu

Szacowana masa ciata ptodow z grupy badanej miescita si¢ w normach dla wieku
cigzowego (EFW >10 pc.), co pokrywato si¢ z oceng masy ciala noworodkow po
porodzie. Zaobserwowano, ze byla ona mniejsza niz w grupie kontrolnej (35. percentyl
vs. 47. percentyl, p=0,03), co moze wynika¢ z tego, ze suboptymalne $rodowisko
wewnatrzmaciczne w cigzach powiklanych pPROM wptywa na wzrastanie ptodu,
jednakze w nieznaczny sposob. Nie prowadzi do wewnatrzmacicznego zahamowania
wzrastania.

Podobnie jak w pracy Aviram i in. w grupie badanej nie stwierdzono istotnej
réznicy w indeksie pulsacji w przeplywach obwodowych u ptodéw z cigz powiktanych
pPROM w poréwnaniu z grupg kontrolng [127]. Dodatkowo nie stwierdzono, aby zmiany
w wyzej wymienionych przepltywach pozwalaty na przewidzenie powiktan u noworodka
po porodzie. Moze to $wiadczy¢ o tym, ze funkcja tozyska nie jest zaburzona, jest ono
wydolne i pracuje prawidtowo. Jedyna rdéznica widoczna byta w parametrze CPR
w przypadku podejrzenia wystgpowania infekcji wewnatrzmacicznej, ktorego warto$¢
byla nizsza w grupie z takim rozpoznaniem (39,83 percentyl + 30 vs. 58,73 percentyl +
32 p=0,052). Moze to $wiadczy¢ o tym, ze ptdd w momencie wystgpienia stanu
zapalnego odpowiada zjawiskiem ochrony najwazniejszych narzadéow, co prowadzi do
zmniejszenia oporu w krazeniu osrodkowego uktad nerwowego i zwigkszenie przepltywu
moézgowego, podobnie jak w momencie odpowiedzi organizmu po urodzeniu, gdy
wchodzi on w zesp6t uogolnionej odpowiedzi zapalne;.

Istotna r6znica widoczna byta w przeptywach w tetnicach macicznych, dotyczyta

ona zarowno wyzszego percentyla indeksu pulsacji dla wieku cigzowego 80 vs. 57
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w grupie  kontrolnej p=0,001, jak 1 czgstszego  wystgpowania  wcigcia
wczesnorozkurczowego ,,notch” dla prawej tetnicy macicznej 20,9% w grupie badanej
vs. 4,5% w grupie kontrolnej p=0,02, dla lewej odpowiednio 18,6% vs. 4,5% p=0,04.
Obserwowana réznica jest trudna do wyjasnienia, poniewaz moze by¢ ona zaréwno
przyczyna, jak i konsekwencja pPROM. Nie mamy mozliwosci analizy, jakie byty
przeplywy w tetnicach macicznych u pacjentek z grupy badanej przed przedwczesnym
peknigciem bton plodowych, poniewaz takie pomiary byly do tej pory wykonywane
rutynowo u wszystkich pacjentek ci¢zarnych.

W populacyjnym badaniu wykazano, Ze pacjentki chorujagce na cigzowe
nadci$nienie tetnicze lub stan przedrzucawkowy maja wyzsze ryzyko pPROM [251].
W tej grupie pacjentek znacznie cze$ciej obserwujemy nieprawidlowe przeplywy
w tetnicach macicznych [252]. W naszej grupie dwie pacjentki chorowaly na
nadcis$nienie przedcigzowe, nie rozpoznano nadci$nienia indukowanego cigza.
Dodatkowo udowodniono, ze nieprawidtowe przeptywy w tetnicach macicznych moga
$wiadczy¢ o zaburzonym procesie implantacji tozyska i pozwoli¢ na przewidzenie
powiktan tj. stanu przedrzucawkowego oraz FGR [253,254].

Mozliwe, ze w przypadku pPROM proces implantacji przebiega nieprawidlowo,
co skutkuje zaburzonym rozwojem bton ptodowych i ostabieniem ich struktury,
prowadzacym do wczesniejszego przerwania ich cigglosci. Aby sprawdzi¢ t¢ zaleznos¢,
konieczne byloby przeprowadzenie prospektywnego badania pozwalajacego na ocen¢
przeplywoéw w tetnicach macicznych przed wystagpieniem pPROM. Drugim mozliwym
wyjasnieniem roznicy w przeplywach macicznych jest fakt, ze stanowi on wczesny
objawy niewydolnosci tozyska. Jednakze zmiany moga by¢ na tyle subtelne, Ze nie jest
to widoczne jeszcze w przeplywach obwodowych u ptodu (MCA, UA, DV). Badania
oceniajace przeptywy w tetnicach macicznych w cigzach powiktanych pPROM nie
wykazaly, aby byly one przydatne w przewidzeniu powiklan u matki i noworodka
[129,130]. W naszej grupie u ptodéw, ktore rozwingty RDS i PPHN oraz RDS, przeptyw
w prawej tetnicy macicznej w plodowym badaniu USG byt o wyzszym indeksie pulsacji
niz u noworodkow, ktore nie rozwinely tego powiktania (1,59 vs. 1,23 vs. 0,94 p=0,014).
Przeplyw w lewej tetnicy macicznej, podobnie jak pozostate przeptywy obwodowe, nie
wykazywat takiej tendencji.

Zgodnie z opisywanymi wczesniej w literaturze obserwacjami zauwazono
mniejszy wymiar klatki piersiowej i stosunek obwodu klatki piersiowej do obwodu

brzucha, porownujac grupe badang i kontrolng (13,98 + 14,72 percentyl vs. 32,18
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percentyl £19,99, p<0,001) i (0,76 = 0,13 vs. 0,98 +1,14 p=0,02). Potwierdza to teorig,
ze w cigzach powikltanych pPROM, ze wzgledu na malowodzie i ucisk macicy na
struktury ptodu, nie ma odpowiedniej przestrzeni do swobodnego rozwoju pluc ptodu
[166,255]. Pomiar tych parametrow moze by¢ pomocny w predykcji wystapienia
hipoplazji ptuc u noworodka [166]. W grupie badanej u noworodkdéw nie wystepowata
hipoplazja ptuc, nie mozna byto sprawdzi¢ tej zaleznosci.

W  konsekwencji zmniejszonego wymiaru klatki piersiowej obserwowano
w grupie badanej wicksza sylwetke serca, wyrazong jako stosunek obwodu serca do
obwodu klatki piersiowej Ha/Ca (0,35 +£0,05 vs. 0,3 + 0,03 p<0,001), oraz cze¢stsze
wystepowanie serca powickszonego Ha/Ca>0,35 (48,8% vs. 4,5% p<0,001). Jednakze
same wymiary struktur serca, tj. dlugo$¢ i1 szerokosci lewej komory serca, srednica
zastawki mitralnej, dtugos$¢ i szeroko$¢ prawej komory, $rednica zastawki trojdzielne;j,
aortalnej 1 ptucnej, takze byly istotnie wigksze w grupie cigz powiktanych pPROM,
poréwnujac z grupa kontrolng. Swiadczy to o tym, ze wyzszy wskaznik Ha/Ca jest
zwigzany zardwno ze zmniejszonym wymiarem klatki piersiowej, jak i z samym jego
powigkszeniem. Nie towarzyszy temu istotny przerost migsnidwki serca. Z czasem
odplywania ptynu owodniowego widoczne byto powigkszenie wymiaré6w komor serca.
Moze by¢ to wynikiem hiperdynamicznego krazenia albo sugerowaé uposledzenie
funkcji migs$nia sercowego. W dotychczasowym pismiennictwie nie przedstawiono
takich wynikow.

Oproécz samych parametrow wielko$ci serca znaczna roznica mi¢dzy grupami
widoczna byta takze w jego funkcji, szczegdlnie wyrazona dla prawej komory serca.
Istotne roznice widoczne byly w naplywie przez zastawke trdjdzielna, gdzie nizsze byty
wyrazone w z-scorach dla wieku cigzowego predkosci maksymalne dla fali E (-0,25 vs.
0,24 p=0,03) oraz A (-0,38 vs. 0,14 p=0,01). Sam stosunek fali E/A nie rdznit si¢ istotnie,
chociaz byl wyzszy w grupie pPROM. Takie wyniki moga $wiadczy¢ o gorszej funkcji
rozkurczowej prawej komory. Podobne obserwacje w swojej pracy przedstawit Romero
1 in., gdzie stwierdzono pogorszenie funkcji rozkurczowej obu komor serca, co bylo
wyrazone jako wyzszy stosunek fali E/A [212]. Nie pordwnywano w tej pracy wartosci
samej predkosci fali E i A oraz nie odnoszono tych parametréw do wieku cigzowego.
Ocena warto$ci w z-scorach w tym przypadku jest bardziej wiarygodna, poniewaz
podatno$¢ komory z czasem trwania cigzy zmienia si¢. O globalnie gorszej funkcji prawej
komory u ptodéw z cigz powiktanych pPROM s$wiadczy wyzszy Tei index, mierzony

zarowno metoda Dopplera pulsacyjnego, jak itkankowego, a takze czgstsze
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wystepowanie  niedomykalno$ci  zastawki  trdjdzielnej. W grupie  kontrolnej
niedomykalno$¢ zastawki trdjdzielnej wystepowata z czgstoscig opisywang w populacji
zdrowych plodow [232]. W pracy DiNaro i in. zaobserwowano gorsza funkcje prawej
komory u ptodéw z cigz powiktanych pPROM, zwlaszcza jezeli towarzyszyta inwazja
bakteryjna do jamy macicy [213]. Dhluzszy czas odplywania plynu owodniowego
powoduje wzrost warto$ci Tei indeksu dla prawej komory, co widoczne bylo w grupie
badanej (0,51 vs. 0,59 p=0,001), zwigksza si¢ jej wymiar poprzeczny (0,54 z-score vs.
1,09 z-score p=0,001) oraz wzrasta czgstos¢ wystepowania niedomykalnosci zastawki
trojdzielnej. Wystepowanie znacznie zmniejszonej ilosci ptynu owodniowego (AFI<3)
wigzalo si¢ z czgstszym wystepowaniem niedomykalnosci zastawki trojdzielnej w tej
grupie. Wszystkie pacjentki z grupy badanej otrzymaly glikokortykoidy w celu
stymulacji dojrzewania ptuc ptodu. Istniejg doniesienia sugerujace, ze podanie tych
lekéw moze wplywac na przymykanie przewodu tetniczego i wtérnie uposledza¢ funkcje
prawej komory. Dane z literatury na ten temat sa dos¢ skape, opieraja si¢ gtdéwnie na
badaniach na zwierzetach [256] lub opisach serii przypadkow [257,258].
W prezentowanych pracach albo nie udowodniono bezposredniego wptywu sterydow
[257], albo byly one podawane w znacznie wigkszych dawkach i licznych seriach,
ktérych obecnie si¢ nie stosuje [258]. W pracy badajacej wplyw podania
glikokortykoidéw na przeptyw w przewodzie t¢tniczym zauwazono chwilowy wzrost
predkosci maksymalnej, jednak w dluzszej obserwacji ta zmiana nie utrzymywala si¢
1 przeplyw byt prawidlowy [259]. W grupie badanej podczas oceny przewodu tetniczego
u zadnej z pacjentek nie zauwazono cech restrykcji. Biorac pod uwage obraz badania
echokardiograficznego oraz niejednoznaczne dane z pismiennictwa, mozna podejrzewac,
ze zmiany w funkcji prawej komory nie byly zwigzane z wptywem glikokortykoidéw na
przeplyw w przewodzie tetniczym. Mozliwe, ze gorsza funkcja komory wynika
z wyzszego oporu w krazeniu plucnym powodowanym zaburzonym procesem
dojrzewania ukladu oddechowego, zar6wno powstawania pecherzykéw ptucnych, jak
irozwoju mikrokrazenia ptucnego. Z czasem trwania cigzy obniza si¢ opor plucny,
a przeptyw wzrasta kilkukrotnie. Podwyzszony opoér moze wptywac na prac¢ prawej
komory juz w okresie prenatalnym. W naszym materialne nie zauwazyliSmy jednak
réznicy w przeptywach w tetnicach plucnych migdzy grupa kontrolng a badang. Podobne
obserwacje byly przedstawione w pracy Yamamoto i in. [260]. Wyjatkiem byla nizsza
predkos¢ w prawej galezi tetnicy ptucnej w grupie badanej (60,2 £ 15,7 cm/s vs. 67,86 £
17,62 cm/s p=0,04). Nizsza pr¢dko$¢ moze wynika¢ z zaburzonej funkcji prawej komory
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1 jej mniejszej zdolnosci skurczowej. Brak réznicy w przeptywach naczyniowych moze
wynika¢ z faktu, Zze zmiany w oporze wyrazone sg najbardziej na obwodzie i tam mozliwe
byloby zaobserwowanie zaleznosci. Ze wzglgdu na bardzo mata srednice naczyn ocena
indeksu pulsacji w najbardziej obwodowych gat¢ziach krazenia plucnego w badaniu
echokardiograficznym jest duzym wyzwaniem. Ciagly rozwdj ultrasonografii i poprawa
mozliwos$ci technicznych powinny to jednak umozliwic.

Warto$¢ Tei indeksu dla RV w ptodowym badaniu echokardiograficznym moze
by¢ przydatna w przewidywaniu dysplazji oskrzelowo-ptucnej u noworodka. Wyzsza
warto$¢ tego parametru, a co za tym idzie gorsza funkcja prawej komory, widoczna byta
w plodowym badaniu echokardiograficznym u ptodoéw, ktoére po porodzie rozwingty
BPD, w poréwnaniu z grupg bez tego powiktania (0,54+0,1 vs. 0,42+0,01 p=0,023).
Podobne obserwacje poczyniono u noworodkéw, gdzie wykazano wyzsza wartos¢ Tei
indeksu w grupie, ktora rozwingta BPD, co wynikato z podwyzszonego oporu w krazeniu
plucnym [192,193]. Zmiany te moga wynika¢ z nieprawidlowosci w budowie
pecherzykow plucnych, mniejszej ilosci naczyn mikrokrazenia ptlucnego, ktore je
otaczaja, oraz przerostu wewnetrznej warstwy migsniowej [261]. W pracach dotyczacych
noworodkow podwyzszona warto§¢ Tei indeksu jest jednak konsekwencja zmian
w phucach, a nie ich predyktorem. U pacjentow, ktorzy po urodzeniu rozwingli BPD
dodatkowo obserwowano wyzsze wartosci parametru TV E/A z-score (0,87+0,41 vs.
0,11+1,05 p=0,02), ktory §wiadczy o uposledzonej funkcji rozkurczowej prawej komory;
wykazano rowniez skuteczno$¢ predykcyjna tego parametru dla BPD przy punkcie
odcigcia powyzej 0,41. Mozliwe, ze zmiany w funkcji prawej komory u ptodow, ktore po
porodzie rozwingty to powiklanie, zachodza juz w okresie prenatalnym. Zaobserwowanie
podwyzszonego Tei indeksu dla prawej komory oraz wyzszego stosunku predkosci
naptywu przez zastawke trojdzielng w badaniu echokardiograficznym w cigzach
powiklanych pPROM moze by¢ interpretowane jako czynnik ryzyka rozwoju dysplazji
oskrzelowo-ptucnej. Przydatnos¢ tych parametréw powinna zosta¢ zbadana na wigkszej
grupie pacjentow.

W badaniach na modelach zwierzecych i ptodach ludzkich udowodniono, ze
suboptymalne $rodowisko wewnatrzmaciczne, wlaczajac w to wystepowanie infekcji
wewnatrzmacicznej, wptywa na funkcje lewej komory u plodu [211,214]. W pracy
Miiller i in. zaobserwowano znacznie wyzszy Tei indeks dla lewej komory w poréwnaniu
do grupy kontrolnej. W opisywanej populacji nie zauwazyliSmy tej zalezno$ci, ale moze

to wynika¢ z r6éznic migdzy grupami badanymi. W materiale Miiller i in. byla mniejsza
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grupa badana 1 znacznie czgéciej wystgpowaly powiktania infekcyjne (EOS
zdiagnozowano u 73,3% noworodkow, a zapalenie tkanek tozyska u 53,3% pacjentek)
[214]. Podobnie jak w badanym materiale, w badaniu Iran i in. nie wykazano, zeby
warto$¢ Tei indeksu dla lewej komory roznita si¢ migdzy grupami z rozpoznang infekcja
wewnatrzmaciczng i bez tego powiklania [215]. Roéznice w funkcji lewej komory
stwierdzono w pracy Sakcak i in., gdzie zaobserwowano istotnie krotszy czas wyrzutu do
aorty, co pokrywa si¢ z obserwacja w przedstawionej grupie badanej (164 + 16 ms. vs.
171 £ 10 ms. p=0,01) [216]. W naszej populacji zauwazono tez nizsza predkosé
maksymalng przeptywu przez zastawke aortalng dla wieku cigzowego (0,14 z-score vs.
0,84 z-score p=0,005), co moze s$wiadczy¢ o jej gorszej funkcji wyrzutowej
w porownaniu z grupg kontrolng. Analizujac przeptywy obwodowe, stwierdzono nizsza
predkos¢ maksymalng w tetnicy $§rodkowej mozgu u ptodu wyrazonej w medianie dla
wieku cigzowego (0,92 +0,22 vs. 1,02 £0,17 p=0,022). Moze to takze $wiadczy¢
o uposledzeniu funkcji lewej komory, ktora podczas wyrzutu krwi generuje mniejszg site,
prowadzac do nizszej predkosci w MCA. Zaobserwowano takze wyzszy indeks oporu dla
lewych zyt ptucnych, co §wiadczy o wyzszym cisnieniu w lewym przedsionku i moze
by¢ posrednim dowodem na trudniejszy naptyw do lewej komory. Taka zalezno$¢
wyzszego oporu w krazeniu zyl ptucnych zauwazono u ptodow z FGR, co §wiadczyto
o uposledzonej funkcji lewej komory [262]. Zgodnie z dostepng wiedzg nie byto to do tej
pory badane w przypadku wystgpowania pPROM. Z wyzej przedstawionej analizy
wynika, ze globalna funkcja obu komor serca ptodu w cigzach powiktanych pPROM jest
zaburzona.

Powigkszona sylwetka serca razem z czestszym wystgpowaniem wysicku
w worku osierdziowym prowadzita to nizszej punktacji w skali sercowo-naczyniowej
w grupie badanej. W cigzach powiktanych pPROM 8/10 punktéw w skali Huhty miato
18,2% plodow w poréwnaniu z niewystgpowaniem takiej punktacji w grupie kontrolne;.
Z czasem odplywania pltynu owodniowego czgsciej obserwowano wystepowanie ptynu
w worku osierdziowym. Przedtuzone odptywanie ptynu owodniowego (powyzej 16 dni),
a takze wystepowanie matowodzia (AFI<5 cm) skutkowato nizsza punktacja w CVPS.
Takie zamiany mogg $wiadczy¢ zar6wno o rozpoczynajacej si¢ infekcji, jak 1 pogorszeniu
funkcji uktadu krazenia [263].

Odptywanie plynu owodniowego wplywa tez na budowe¢ i funkcje ukladu
oddechowego u ptodu. Widoczne to byto w znacznie mniejszym wymiarze pluc ptodéw

z cigz powiktanych pPROM w pordéwnaniu z grupa kontrolng, co takze potwierdza
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zwigzany z matowodziem 1 uciskiem §cian macicy gorszy rozwoj uktadu oddechowego.
Mniejsza powierzchnia pluc moze by¢ zwigzana z mniejsza powierzchnig oddechowa po
porodzie, dlatego tez cz¢sciej u noworodkow obserwowane s3 powiktania oddechowe
tj. RDS czy BDP [147,150,151]. Podwyzszony opér w lewych zytach ptucnych moze
$wiadczy¢ nie tylko o wyzszym ci$nieniu w lewym przedsionku, ale takze o zmianach
w cisnieniu w uktadzie zylnym i calkowitym przeptywie ptucnym [242]. W ptodowym
badaniu echokardiograficznym u noworodkéw wymagajacych po porodzie intubacji
i mechanicznej wentylacji czg$ciej obserwowano powickszong sylwetke serca oraz
niedomykalno$¢ zastawki trdjdzielnej. Moze $wiadczy¢ to o tym, ze zmiany w uktadzie
oddechowym u noworodka zachodzity juz w okresie prenatalnym i wptywaly na funkcje
prawej komory. W grupie badanej nie rozpoznano powiktania w postaci hipoplazji ptuc
u noworodka. Znacznie cze¢$ciej natomiast, niz wynika z danych literaturowych,
wystepowat zespot zaburzen oddychania (48% noworodkéw) vs. dane literaturowe 30—
37%. Moze by¢ to rezultatem réznic w tygodniach cigzy, w jakich doszto do peknigcia
bton ptodowych [19,100,176]. Zaobserwowano, ze u noworodkow, ktére rozwinely po
porodzie RDS oraz nadci$nienie plucne albo sam RDS, doszlo to pgknigcia bton
ptodowych oraz porodu we wczesniejszym wieku cigzowy. Mniejsza byta tez masa
urodzeniowa noworodkéw. Wszystkie te réznice sg czynnikami ryzyka rozwoju RDS.
W grupie RDS byt wysoki odsetek podejrzenia infekcji wewnatrzmacicznej (61,1%), co
potwierdza, ze czynnik infekcyjny predysponuje do rozwoju tego powiktania [145,146].
Udowodniono, ze pneumocyty II rzgdu odpowiedzialne za produkcje surfaktantu sg
wrazliwe na wptyw mediatoréw procesu zapalnego [264]. Jedynym parametrem, ktory
r6znil si¢ miedzy tymi grupami w pltodowym badaniu echokardiograficznym, byt
mniejszy rozmiar pluca lewego. W literaturze przedstawiono, ze czynnikiem rozwoju
RDS po porodzie jest nizsza warto$¢ stosunku narastania predkosci maksymalnej
w tetnicy ptucnej do czasu wyrzutu [177]. Jednakze czasy te u ptodu sg bardzo krotkie,
a ich pomiar zalezny od osoby badajacej, co wiaze si¢ z duzym ryzykiem bledu, dlatego
w naszej grupie odstgpili$my od jego oceny. Podobnie jak Giingor i in. w swoim badaniu
[181], nie zaobserwowaliSmy tez réznicy w przeptywach naczyniowych w krazeniu
plucnym predysponujacych do rozwoju RDS.

Dysplazj¢ oskrzelowo-plucng rozpoznano u 6 noworodkow (13,6%), co
odpowiada czestosci tego powiklania w cigzach powiktanych pPROM opisywanej
w literaturze [190]. W grupie plodow, ktére po porodzie rozwingty BPD, widoczna byta
istotnie mniejsza powierzchnia ptuca prawego (o/e LHRR 79,57+7,95 vs. 94+18,08%
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p=0,02). Wskazuje to na fakt, Ze mniejsza powierzchnia oddechowa takze predysponuje
do rozwoju tego powiklania. Podobne obserwacje przedstawiono w badaniu
przeprowadzonym w grupie noworodkow, ktére zmarly w powodu niewydolno$ci
oddechowej. Zauwazono tam, ze masa pluc w przypadku odptywania plynu
owodniowego >7 dni byla znacznie mniejsza w poréwnaniu z grupa, gdzie ptyn
owodniowy odptywat <7 dni [154]. Na modelach zwierz¢cych zauwazono, ze wielko$¢
ptuc jest powiazana z przeplywem w krazeniu plucnym i wentylacja w pecherzykach
ptucnych, dlatego zmniejszenie ich wymiaru wigze si¢ ze wzrostem oporu naczyniowego
1 mniejsza wymiang gazowa [265]. Przydatnos$¢ parametru o/e LHR dla ptuca prawego
wykazano w przewidywaniu hipoplazji ptuc u ptodoéw z cigz powiktanych pPROM [169].

Udowodniono, ze wcze$niaki, ktore urodzity si¢ przed 32. tc., maja trudnos$ci
z adaptacja do zmian zachodzacych w uktadzie krazenia po porodzie i moga rozwingé
niewydolno$¢ krazenia [266]. Podobnie w przedstawionym materiale zauwazono, ze
noworodki, u ktorych postawiono takie rozpoznanie, rodzity si¢ we wezesniejszym wieku
cigzowym, mialy mniejszag mas¢ urodzeniowa, dluzszy czas odplywania plynu
owodniowego oraz nizszg punktacje w skali Apgar. Wiekszos¢ noworodkow z tej grupy
rodzila si¢ z cigz z podejrzeniem infekcji wewnatrzmacicznej, co dodatkowo mogto
wplynaé na rozwdj tego powiklania. Zaobserwowano, ze noworodki, ktdre rozwinety po
porodzie niewydolno$¢ uktadu krazenia, w ptodowym badaniu echokardiograficznym
miaty wyzsza warto$¢ Tei indeksu dla lewej komory (0,58+0,04 vs. 0,49+0,08 p=0,007).
Swiadczy to o tym, ze gorsza funkcja tej komory byta widoczna juz w okresie ptodowym.
Warto$¢ Tei indeksu powyzej 0,51 z duza czuloscig (100%), jednakze mniejsza
specyficznoscia (60%), pozwalala na przewidzenie tego powiklania po porodzie. Jak byto
wspomniane wczesniej, wystepowanie pPROM wptywa na lewa komorg i moze zaburzaé
jej funkcje, zwlaszcza jezeli naktada si¢ na to czynnik infekcyjny [214,216]. Dodatkowo
zauwazyliSmy, Ze u ptodow, ktére miaty problem z adaptacjg uktadu krazenia, nizsza byta
predkos¢ maksymalna w tetnicy srodkowej mozgu. Jak wspomniano wczesniej, moze to
tez $wiadczy¢ o gorszej funkcji lewej komory. U ptodu, ktéry obumart
wewnatrzmacicznie, w pltodowym badaniu echokardiograficznym obserwowaliSmy
znacznie podwyzszone Tei indeksy dla obu komér. Widoczne w badaniu
echokardiograficznym pogorszenie funkcji mig$nia sercowego bylo pierwszym sygnatem
rozwijajacej si¢ niewydolnos$ci krazenia u ptodu.

Podejrzenie rozpoczynajacej si¢ infekcji wewnatrzmacicznej nie jest

jednoznaczne z rozpoznaniem uogdlnionej odpowiedzi zapalnej u ptodu (ang. FIRS).
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Jezeli jest zauwazone wczesnie i podjete sa odpowiednie dzialania, mozna uniknaé
uogo6lnionej odpowiedzi zapalnej u noworodka. W naszej grupie 18 (39,1%) pacjentek
mialo postawione podejrzenie rozpoczynajacej si¢ infekcji i z tego powodu doszto do
zakonczenia cigzy. Jedynie 4 (22%) noworodki z tej grupy rozwingety infekcje uogdlniona
o wezesnym poczatku. Odsetek ten jest znacznie nizszy niz w niektdrych prezentowanych
pracach [214]. Pokazuje to, ze zasada uwaznego obserwowania i natychmiastowego
reagowania w momencie jakichkolwiek cech zagrozenia u ptodu lub matki pozawala na
unikniecie powaznych powiklan. Ptodowe badanie echokardiograficzne nie wykazato,
aby réznice w badanych parametrach pozwalaly na przewidzenie rozwoju infekcji.
Jednakze w przypadku, gdzie doszlo do poronienia w 21. tc. z powodu infekcji,
w plodowym badaniu obserwowane byly wyzsze wartosci Tei indeksu dla obu komor
serca. Mozliwe, ze doszlo do uszkodzenia mig$nia sercowego pod wptywem dziatania
czynnika infekcyjnego. W badaniu ultrasonograficznym istotna réznica widoczna byta
w parametrze CPR i $§wiadczyta o obnizeniu oporu moézgowego i/lub wzroscie oporu
tozyskowego wywotanego infekcja. Mozliwe, ze w tym przypadku stan zapalny trwal na
tyle krotko, ze nie byty widoczne jeszcze zmiany w badaniu ultrasonograficznym, albo
badana grupa bylta zbyt mata, aby wykaza¢ moc statystyczng. W przypadku tej patologii
warto wykonywa¢ badanie histopatologiczne tozyska w celu poszukiwania cech stanu
zapalnego zar6wno w btonach ptodowych, jak i tkankach tozyskowych, co umozliwitoby
postawienie ostatecznej diagnozy [267,268]. W naszej pracy nie wszystkie pacjentki
miaty wykonane takie badanie, co wynikalo z przyjetego w osrodku postepowania. Na
podstawie wynikéw przedstawionych w niniejszej pracy warto rozwazy¢ wprowadzenie
tego badania do rutynowej praktyki kliniczne;j.

Jednym z celow pracy byto sprawdzenie mozliwosci wykorzystania techniki 4D
do oceny funkcji prawej komory u ptodéw z cigz powiktanych pPROM. Udowodniono,
7ze metode t¢ mozna stosowaé¢ w populacji ptodow zdrowych [243]. Duzym jej
ograniczeniem jest fakt, ze ptod musi znajdowac si¢ w okreslonej pozycji wobec sondy
ultrasonograficznej. W przypadku cigz z normalng ilosciag ptynu owodniowego
w momencie nieprawidtowego utozenia ptodu krotka przerwa w badaniu pozwalajaca
ptodowi na zmiang¢ pozycji czgsto jest wystarczajaca, aby uzyska¢ pozadany obraz.
W cigzach powiktanych pPROM w wyniku zmniejszonej ilo$ci ptynu owodniowego ptod
nie ma swobody ruchu i zadne dziatania nie pozawalajag na zmiang pozycji. Z tego

powodu nie byto mozliwe uzyskanie referencyjnych obrazéw do analizy funkcji prawej
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komory w 4D. Mozliwe, ze w przysztosci udoskonalenie tej techniki pozwoli na
wykonanie badania takze w takiej sytuacji.

Przedstawiony materiat pokazuje, ze przedtuzone odplywanie plynu
owodniowego wptywa na funkcje uktadu krazenia i ukltadu oddechowego u ptodu.
Zmiany w plodowym badaniu echokardiograficznym moga by¢ pomocne w przewidzeniu
powiklan po porodzie takich jak niewydolno$¢ krazenia czy dysplazja oskrzelowo-
ptucna. Ograniczeniem zastosowania tego badania w cigzach powiktanych pPROM jest
trudno$¢ z jego wykonaniem ze wzgledu na wymuszong pozycj¢ plodu, jednakze
w znacznej wigkszosci przypadkéw udaje sie otrzymaé obrazy pozwalajagce na
zmierzenie pozadanych parametréw. Badanie echokardiograficzne plodu wymaga
okreslonych kwalifikacji. Mimo to niektére pomiary — takie jak Tei indeks, maksymalna
predkosc¢ przeptywu w tetnicy plucnej i aorcie, obecnos¢ wysieku w worku osierdziowym
czy powigkszenie sylwetki serca — moga by¢ stosunkowo tatwe do uzyskania. Warto
zatem rozwazy¢ ich wlaczenie do rutynowego monitorowania ultrasonograficznego

ptodéw w cigzach powiktanych pPROM.
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Whioski

1.

Nie wykazano réznicy w przeptywach lozyskowych w cigzach powiktanych

pPROM w poréwnaniu z grupg kontrolna.

W cigzach powikltanych pPROM czgéciej obserwowane sa nieprawidlowe

przeplywy w tetnicach macicznych u matek.

Odptywanie ptynu owodniowego wpltywa negatywnie na uktad krazenia i uktad

oddechowy plodow. Widoczne jest to poprzez:

a. nizszg punktacj¢ CVPS,

b. powigkszenie serca i jego struktur,

c. pogorszenie funkcji prawej komory, co wyrazone jest przez podwyzszenie Tei
indeks, zmian¢ charakteru naptywu przez zastawke trdjdzielng i pojawienie
si¢ jej niedomykalnosci,

d. pogorszenie funkcji lewej komory, co wyrazone jest poprzez krotszy czas
wyrzutu krwi przez zastawke aortalng, nizsza pr¢dko$¢ maksymalna w aorcie

oraz wyzszy opor w zylach ptucnych.

Dhuzszy czas odptywania plynu owodniowego wplywa na pogorszenie funkcji
prawej komory serca.

Badanie ultrasonograficzne i echokardiograficzne ptodu utatwia przewidzenie

stanu noworodka:

a. w grupie noworodkéw, ktéra rozwingta dysplazje oskrzelowo-ptucna,
widoczny jest w badaniu ptodowym mniejszy wymiar pluc oraz wyzszy Tei
indeks dla prawej komory,

b. w grupie noworodkow, ktora rozwingta niewydolno$¢ krazenia, w ptodowym
badaniu obserwowano wyzszy Tei indeks dla LV oraz nizsza predkosé
w tetnicy srodkowej mozgu.

Nie znaleziono parametrow w badaniu echokardiograficznym ptodu, ktore

wskazywalyby na wyzsze ryzyko rozwoju infekcji wewnatrzmacicznej i infekcji

0 wczesnym poczatku u noworodka.

U ptodéw z cigz powiklanych pPROM nie ma technicznych mozliwo$ci przy

obecnie dostgpnym oprogramowaniu oceny funkcji prawej komory technika 4D.
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