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Tehotenstvo mladistvych - realita na Gynekologicko - porodnickej klinike v PreSove

Adam J., Staroriova L, Stefanko R., Platko Z.

Klinika gynekoldgie a pérodnictva FNsP J.A. Reimana a FZO PU Presov

Tehotenstvo mladistvych je predmetom mnohych diskusii. Stipajucim trendom sa zaobera Siroka
verejnost ako aj odbornici - pérodnici, psycholdgovia, sociolégovia, ale aj ucitelia. Tehotenstvo
adolescentiek, meni Ulohu dietata na ulohu dospelej zeny. Je neplanované, takmer vidy nechcené s
negativnym dopadom na telesny, socidlny, emocionalny, vychovny a ekonomicky stav mladistvej
Zeny. Svetovd zdravotnicka organizacia poklada pérody pred 19. rokom za véasné a nevhodné.

Udaje ktoré sa nam podarilo ziskat a publikovat st jediné, ktoré sme spracovali a ziskali z nasich
porodnic. Studie takéhoto druhu sa na Slovensku nerobia, ¢o nas vedie k nazoru, 7e sa tomuto
problému nevenuje Ziadna pozornost zo strany odbornej verejnosti.

Vysledky: Statisticky sme ich spracovali u rodi¢iek mladsich ako 18 rokov na Klinike gynekolégie a
poérodnictva vo FNsP J. A. Reimana v PreSove za obdobie rokov 2007 — 2017. Toto Statistické
spracovanie uvadzame v tabulkach 1, 2 a 3.

Zaver: Za obdobie rokov 2007 aZz 2017 vidime ndrast pérodov u mladistvych s najvyssim po¢tom u 17
roénych. To isté pozorujeme aj o sa tyka predcasnych poérodov. Takéto vysoké percento
neplnoletych rodiciek vo FNsP PreSov, tvoria prevaine prave rodicky zo socidlne slabych komunit
(rémska komunita). V PreSovskom kraji je az 30 % porodov prave z rémskej komunity, nehovoriac
o tom, Ze rodia pocas reprodukéného obdobia 10 — 12 krat. Bodndrova a kol. v sekunddrnej analyze
dostupnych Sstatistickych a vyskumnych udajov uddva jediny uUdaj ato, Ze na Slovensku z celkovej
pérodnosti 9 % tvoria pérody mladistvych. Podla Statistik WHO ale aj inych autorov napr. Du Plessis
udava, Ze najvacSie % predcasnych pérodov je urodiciek vo veku 15 — 17 rokov. V literarnych
zdrojoch sa uddva vek ako rizikovy faktor predcasnych pérodov, hlavne u rodiciek do 18 rokov. Preto
kazda neplnoleta tehotna je rizikova a mala by mat poskytovanu dékladnd prenatalnu starostlivost,
¢o je dalsSim velkym problémom vtomto veku. Tehotenstvo maloletych a mladistvych mézeme
chépat za urcitych okolnosti ako hrani¢nt situaciu nielen nedospelého dievcata, ale aj ich najblizsich.
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Rok 2007 2008 2009 2010 2011 2012 2013 2014 2015 2016 2017
Celkovy
pocet
porodov 2413 2484 2662 2546 2492 2549 2468 2560 2571 2471 2529
Rodicky do
18. rokov
73=3,02 194=780 | 153=574 | 113=4,43 | 140=5,61 | 134=5,25 165=6,68 | 164=6,40 153=5,95 175=7,08 187=17,39
(n="%)
Tab. 2 Porody roditiek podfa veku
Rok 2007 2008 2009 2010 2011 2012 2013 2014 2015 2016 2017
Potet pérodov 73 194 153 113 140 134 165 164 153 175 187
15 rotné 11 36 32 13 30 17 23 15 15 19 20
16 rodné 22 66 59 65 61 39 52 52 40 51 51
17 rotné 40 92 62 35 49 78 90 97 98 105 116
Tab. 3 Pred¢asné pérody celkom a predéasné pdrody mladych rodigiek
Rok 2007 2008 2009 2010 2011 2012 2013 2014 2015 2016 2017
Poletprediasny 270 321 298 316 242 297 329 345 319 293 340
pdrodov
15 roéné 2 6 8 3 8 3 0 2 6 6 5
16 ro¢né 9 1 7 12 14 7 8 5 12 8 5
17 roéné 5 20 24 19 7 8 4 4 7 6 16
Spolu 16 37 39 34 29 18 12 1 25 20 26
o o o o o o o o
5,92% 11,52% 13,08% 10,75% 11,98% 6.06% 364 % 364 % 7,83% 6,82% 7,64%
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Stanoveni KEL a RHCE genotypu plodu u aloimunizovanych zen
Durdova V., Bohmova J.2, Kratochvilova T.}, Vodicka R.?, Lubugky M.}

Porodnicko-gynekologickd klinika LF UP a FN Olomouc
Ustav lékarské genetiky LF UP a FN Olomouc

Uvod: V Ceské republice je u viech t&hotnych Zen v I. trimestru provadén screening nepravidelnych
antierytrocytarnich protilatek. Pozitivni vysledek screeningu je ucca 5 % zen (v CR ro¢né 5000 Zen),
jenucca 1,5 % (1500 Zen) se jedna o klinicky vyznamnou antierytrocytarni aloprotilatku. Plod a/nebo
novorozenec je ohroZen rozvojem zavaznou formou hemolytické nemoci pouze v pfipadé, Zze ma na
svych erytrocytech pfitomen komplementarni antigen. Neinvazivnim stanovenim genotypu plodu
z volné fetalni DNA cirkulujici v periferni krvi téhotné Zeny, Ize vyloucit plody, u kterych by nemél byt
antigen pritomen, a tudiz by nemély byt ohroZeny rozvojem hemolytické nemoci. Z klinicky
vyznamnych aloprotildtek je vCR nejéastéji diagnostikovana protildtka anti-E a mezi klinicky
nejvyznamnéjsi patti aloprotilatky anti-D, c, K.

Anti-K (Kell, KEL1) je diagnostikovana u cca 0,1 % téhotnych Zen (v CR ro¢né 100 Zen). Stanovenim
KEL genotypu plodu, dokaZzeme vyloucit az 95 % plodi (95 plodd ro¢né), u kterych neni pritomna
alela KEL1 odpovidajici pfitomnosti erytrocytarniho antigenu “K“.

Anti-c je diagnostikovana u cca 0,1 % 7en (v CR ro¢né 100 7en) Stanovenim RHCE genotypu plodu,
dokazeme vyloucit az 44% plodd (44 plod( rocné). U téchto plodd neni pfitomna varianta genu RHCE,
ktera odpovida pritomnosti antigenu “c”.

Anti-E je diagnostikovéna u cca 0,6 % zen (v CR ro¢né 600 Zen) Stanovenim RHCE genotypu plodu,
dokdzeme vyloucit az 74 % plodd. (504 plodd rocné.) U téchto plodl neni pfitomna varianta genu
RHCE, kterd odpovida ptitomnosti antigenu “E“.

Metodika: Neinvazivni stanoveni KEL genotypu plodu z volné fetdlni DNA v plazmé téhotnych Zen
bylo provadéno pomoci minisekvenace s vyuzitim kapilarni elektroforézy (tzv. SNaPshot), tato
metoda je zaloZena na prodlouZeni primerd rozdilnych délek o jednu bazi (fluorescencné znaceného
dideoxynukleotidu). Kapildrni elektroforézou je nasledné urcena délka prodlouzeného primeru a typ
fluorescencni znacky. Metodika byla nasledné vyuzita i ke stanoveni RHCE genotypu plodu.

Vysledky: Celkem u 308 téhotnych Zen (mezi 8. a 23. gestacnim tydnem) byl stanoven KEL genotyp
plodu, u 30 téhotnych Zen RHCE genotyp plodu z periferni krve pomoci minisekvenace. Genotyp
plodu byl nasledné verifikovan u novorozence z bunék ziskanych bukalnim stérem. Minisekvenace se
ukazala jako spolehliva. Senzitivita i specificita metody dosahovala 100 %.

Zavér: Moznost neinvazivniho stanoveni RHCE a KEL genotypu plodu umozni zaméfit se na plody,
které jsou ohroZeny rizikem rozvoje hemolytické nemoci plodu a novorozence. A vylouci plody, které
ohroZeny nejsou.
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Incidence preindukci a indukci vaginalniho porodu v Perinatologickém centru FN Olomouc v roce
2017

Hostinska E., Svancarova K., Pilka R., Lubusky M.

Porodnicko-gynekologickad klinika LF UP a FN Olomouc

Cil studie: Zjistit incidenci preindukci a indukci vaginalniho porodu v Perinatologickém centru (PC)
Fakultni nemocnice Olomouc (FNOL) v roce 2017.

Metodika: Retrospektivné-prospektivni kohortova studie. V roce 2017 bylo v PC FNOL celkem 2545
porodl. V lednu — Cervenci (n = 1479) byla analyza provedena retrospektivné a od srpna nasledné
prospektivné (n = 1066). Pro prospektivni analyzu byl ke klinickému informacnimu systému (KIS) ve
FNOL vytvoren nastavbovy software, ktery umoznuje vedeni elektronické zdravotni dokumentace ve
strukturované podobné a soucasti zdravotni dokumentace je u kazdé preindukce/indukce indikaéni
protokol. Preindukce porodu — pouZiti farmakologickych ¢&i jinych metod za ucelem pfipravy
délozniho hrdla pred indukci porodu pfi nepfipraveném nalezu (cervix skoére <5). Indukce porodu —
vyvolani déloznich kontrakci u téhotné zeny, u které dosud neprobiha porod, s cilem dosdhnout
vaginalniho porodu (cervix skére >5). Pti retrospektivni analyze vsak nebylo moiné ze zdravotni
dokumentace vidy spolehlivé rozlisit, zda se jednalo o preindukci nebo indukci a proto jsou ve
vysledcich uvedeny spole¢né.

Vysledky: Vlednu — &ervenci 2017 byla incidence preindukci/indukci vaginalniho porodu 20,0 %
(295/1479). V srpnu — prosinci 2017 byla incidence preindukci/indukci 17,0 % (181/1066); preindukci
7,1 % (76/1066), indukei 9,9 % (105/1066).

Zavér: V Ceské republice nejsou v soucasnosti k dispozici validni data o incidenci preindukci/indukci
vaginalniho porodu v jednotlivych zdravotnickych zatizenich, protoZe stavajici klinické informacni
systémy takto definované parametrické dotazy neumoziuji. Je tfeba vytvofit klinicky informacéni
systém, ktery by umoznil vedeni zdravotni dokumentace v péci o téhotnou Zenu, plod rodi¢ku a
novorozence v definovatelné strukturované podobé a nasledné podrobnou analyzu i dalSich
parametra.
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Screening RHD genotypu plodu u RhD negativnich Zen
Kratochvilova T." , Durdové V., B6hmova J.?, Holuskové 1.2, Lubusky M.

Porodnicko-gynekologickd klinika LF UP a FN Olomouc
Ustav lékar'ské genetiky FN Olomouc
3Transfuzni oddéleni FN Olomouc

V radmci screeningového vysSetfeni vI. trimestru téhotenstvi by mélo byt vSem Zenam provedeno
laboratorni vysetfeni z periferni krve a stanovena RhD krevni skupina. Cilem screeningu je
diagnostikovat RhD negativni téhotné Zeny (cca 15%, cca 15.000 téhotnych Zen roc¢né v Ceské
republice), které jsou ohroZeny rozvojem RhD aloimunizace. K rozvoji RhD aloimunizace muze dojit
pouze v pripadé, Ze plod je RhD pozitivni. V pribéhu téhotenstvi by RhD negativnim téhotnym Zenam
mél byt v indikovanych pripadech preventivné podan imunoglobulin 1gG anti-D v dostatecné ddvce, a
to v ptipadech potencialné senzibilizujicich udalosti, pfi kterych maze dojit k priiniku RhD pozitivnich
erytrocytl plodu do krve matky a rozvoji RhD aloimunizace, déle se provadi antepartalni profylaxe ve
28. tydnu a po porodu RhD pozitivniho plodu. Na zacatku téhotenstvi je mozné u RhD negativnich Zen
stanovit RHD genotyp plodu z volné fetalni DNA cirkulujici v materské periferni krvi. VysSetfeni musi
byt pfesné, spolehlivé a dostupné, tak aby bylo vyuZitelné v klinické praxi.

Metodika: DNA izolovana z1 ml plazmy periferni krve téhotné Zeny byla izolovana pomoci kitu
QiaAmp DNA Mini Kit (Qiagen). Pro stanoveni RHD genotypu plodu byly vypracovany dvé metodiky.
TagMan Real Time PCR s vnitini kontrolou amplifikace, kterd je zaloZena na detekci exonu 7 RHD
genu a pro vnitfni kontrolu amplifikace byla pouzita sekvence B-globinu. Druhou metodikou je QF-
PCR s vnitfni kontrolou amplifikace pomoci kapilarni elektroforézy. Pro amplifikaci a kvantifikaci
multiplexu byly pouZity primery z exonu 7 RHD genu a pro vnitini kontrolu amplifikace byly pouzity
primery pro gonozomalni sekvence AMELX/Y.

Cilem je zhodnotit efektivitu zavedeni neinvazivniho stanoveni RHD genotypu plodu u vSech RhD
negativnich Zen.

Z medicinského hlediska je stanoveni RHD genotypu plodu u vSech RhD negativnich Zen na zacatku
téhotenstvi efektivni. UmoiZni tak diagnostikovat cca 40 % RhD negativnich plod( kdy Zené neni tfeba
podat IgG anti-D. 1gG anti-D by mélo byt podano pouze v indikovanych pripadech, protoZe se vyrabi
z plazmy senzibilizovanych darcl, objem produkce je tudiz limitovan. Déle se jedna o heterologni
bilkovinu, kterd muiZe vyvolat neZadouci reakci. Rekombinantni forma IgG anti-D zatim neni
k dispozici.

Z ekonomického hlediska vzhledem k relativné nizké cené IgG anti-D neni v podminkach Ceské
republiky efektivni stanoveni RHD genotypu plodu u vSech RhD negativnich Zen.
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Klinicky vyznam 3D ultrazvukového zobrazeni CNS plodu
Madérkova Tozzi M., Frisova V., Lubusky M.

Porodnicko-gynekologickd klinika LF UP a FN Olomouc

Uvod: Ackoli 2D ultrazvuk provadény podle pravidel Mezindrodni spole¢nosti ultrazvuku v
porodnictvi a gynekologii (ISUOG) a Fetal Medicine Foundation (FMF) predstavuje zlaty standard pfi
vySetieni CNS i dalSich struktur plodu, v poslednich letech se stale vice ptikladd vyznam 3D
ultrazvukového vysetreni.

Metodika: Pri vySetieni CNS béhem hodnoceni podrobné morfologie ve Il. trimestru si zobrazujeme
dvé axialni roviny - umoznuji vizualizaci mozkovych struktur dileZitych pro posouzeni anatomické
integrity mozku. Tyto roviny se béZné oznacuji jako transventrikuldrni rovina a transcerebelarni
rovina. Treti rovina, tzv. transtalamickd rovina, se cCasto pfidava za ucelem biometrie. K
nejvyznamnéjsim a klinicky nejvice pouZivanym typim 3D zobrazeni patfi multiplanarni mad,
rekonstrukce Siroké vrstvy, VCI-C Volume contrast imaging a tomografické nebo tzv. Multislice
rendering. Mezi vyhody patfi: moZnost sdileni objemovych dat s ostatnimi specialisty, moZnost
interaktivni off-line analyzy dat bez pfitomnosti pacienta, moZnost rotace objemovych dat
zhodnocenim anatomickych detaild v nékolika rdznych rovinach, moznost mnoha typl 3D zobrazeni,
které umozni operatérovi optimalné zobrazit vysetfovanou strukturu. Nevyhodami pak jsou vyssi
cena ultrazvukovych pfistrojli, delsi doba off-line rekonstrukce po odchodu pacienta, zavislost
moznosti a kvality off-line rekonstrukce na kvalité uloZenych dat, limitace moZnosti a kvality off-line
rekonstrukce zkusenostmi operatéra a zavislost kvality interpretace dat na erudici operatéra.

Zavér: 3D ultrazvuk umoZniuje rychlé, snadné a exaktni nastaveni midsagitalniho fezu mozkem plodu,
které je ve 2D ultrazvuku zvlasté ve Il. trimestru ¢asto obtizné. Z tohoto divodu je 3D ultrazvukové
vySetifeni vhodnym dopliikem standartniho 2D. Usnadfiuje a zpresnuje diagnostiku anomalii
stfedovych struktur mozku - corpus callosum, vermis mozecku a cavum septi pellucidi.
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Maternal serum levels of PIGF and sFlt-1 in a low-risk population of pregnant women in predicting
delivery of an SGA newborn

Roubalova L.}, Langova K.%, Kroutilova V.3, Durdova V.2, Kratochvilova T.2, Lubusky M.}

! Department of Clinical Biochemistry, University Hospital Olomouc, Czech Republic

’Department of Medical Biophysics, Palacky University Olomouc, Faculty of Medicine and Dentistry,
Czech Republic

*Department of Obstetrics and Gynecology, Palacky University Olomouc, Faculty of Medicine and
Dentistry, University Hospital Olomouc, Czech Republic

Objective

Currently, there is no laboratory screening test available to identify pregnancies at risk of delivering
a small for gestational age (SGA) newborn. SGA is associated with placental dysfunction. It can be
supposed that there is an association between maternal serum levels of angiogenic factors (PIGF -
placental growth factor, sFit-1 - soluble fms-like tyrosine kinase 1) and SGA. The aim of the study
was to assess maternal serum levels of PIGF, sFlt-1 and sFlt-1/PIGF ratio in a low-risk population of
pregnant women and evaluate the cut-off value in predicting delivery of an SGA newborn.

Methods

In a prospective cohort study, in a group of 476 pregnant women with singleton pregnancies and
term delivery (237" week), maternal serum PIGF and sFlt-1 were assessed using the Thermo Fisher
assays on a Kryptor Compact platform. PIGF was assessed three times (at 9-13, 30-33 and 36-37
gestational weeks) and sFlt-1 two times (at 30-33 and 36—-37 weeks) and sFlt-1/PIGF ratio was
calculated. Newborn weight centiles were evaluated according to INTERGROWTH-21 standards. A
receiver operating characteristic (ROC) analysis was used to determine the threshold of the PIGF and
sFlt-1 levels and sFlt-1/PIGF ratio in predicting delivery of an SGA newborn.

Results

SGA (birth weight <10™ centile) was diagnosed in 6.3% of the newborns (30/476) and 1.1% (5/476)
had a birth weight <3™ centile. ROC analysis showed that none of the parameters were able to
predict delivery of SGA <10" centile, the area under the curve (AUC) was poor for all parameters
regardless of gestational age and did not exceed a level of 0.75. In the group SGA <3™ centile, ROC
analysis showed good accuracy for PIGF in the 3 trimester, at 30-33 weeks (AUC = 0.80), and
particularly at 36-37 weeks (AUC = 0.81). The optimal PIGF cut-off at 30-33 weeks was 223 with
sensitivity 80% and specificity 80% and at 36-37 weeks cut-off 76 with sensitivity 85% and specificity
80%, respectively.

Conclusions

Maternal serum PIGF in a low-risk population of pregnant women in the 3™ trimester, particularly at
36-37 weeks, can predict the delivery of an SGA <3" centile at term, but not <10™ centile, and
neither sFlt-1 nor sFlt-1/PIGF ratio improve prediction.
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Maternal serum levels of PIGF and sFlt-1 in a low-risk population of pregnant women in the third
trimester in predicting preeclampsia

Roubalova L.}, Langova K.%, Kroutilova V.3, Durdova V.2, Kratochvilova T.2, Lubusky M.}

! Department of Clinical Biochemistry, University Hospital Olomouc, Czech Republic

’Department of Medical Biophysics, Palacky University Olomouc, Faculty of Medicine and Dentistry,
Czech Republic

*Department of Obstetrics and Gynecology, Palacky University Olomouc, Faculty of Medicine and
Dentistry, University Hospital Olomouc, Czech Republic

Objective

Angiogenic factors (PIGF - placental growth factor, sFlt-1 - soluble fms-like tyrosine kinase 1) play a
key role in the pathogenesis of preeclampsia (PE). The aim of the study was to assess maternal
serum levels of PIGF, sFlt-1 and sFlt-1/PIGF ratio in a low-risk population of pregnant women in the
3" trimester and evaluate the cut-off value in predicting PE.

Methods

In a prospective cohort study, in a group of 482 pregnant women with singleton pregnancies,
maternal serum PIGF and sFlt-1 were assessed using the Thermo Fisher assays on a Kryptor Compact
platform. PIGF and sFlt-1 were assessed two times (at 30—33 and 36—37 gestational weeks) and sFlt-
1/PIGF ratio was calculated. PE was diagnosed according to the International Society for the study of
Hypertension in Pregnancy. A receiver operating characteristic (ROC) analysis was used to determine
the threshold of the PIGF and sFlt-1 levels and sFIt-1/PIGF ratio in predicting PE.

Results

PE was diagnosed in 1.2% of pregnant women (6/482) at 34-40 gestational weeks (median 38w 1d)
and delivered in one week after diagnosis. ROC analysis showed that all parameters were able to
predict PE in both gestational periods. AUC (area under the curve) was excellent for all parameters
regardless of gestational age and exceeded a level of 0.90. The greatest accuracy was found for sFlt-
1/PIGF ratio, at 30-33 weeks (AUC = 0.96), and particularly at 36-37 weeks (AUC = 0.97). The optimal
sFlt-1/PIGF ratio cut-off at 30-33 weeks was 13 with sensitivity 100% and specificity 94% and at 36-
37 weeks cut-off 86 with sensitivity 100% and specificity 95%, respectively.

Conclusions
Maternal serum PIGF and sFlt-1, particularly sFlt-1/PIGF ratio, in a low-risk population of pregnant
women in the 3™ trimester can predict PE, but the cut-off value increases with gestational age.
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Maternal serum levels of PIGF and sFlt-1 in a low-risk population of pregnant women in the third
trimester in predicting fetal growth restriction

Roubalova L.}, Langova K.%, Kroutilova V.3, Durdova V.2, Kratochvilova T.2, Lubusky M.}

! Department of Clinical Biochemistry, University Hospital Olomouc, Czech Republic

’Department of Medical Biophysics, Palacky University Olomouc, Faculty of Medicine and Dentistry,
Czech Republic

*Department of Obstetrics and Gynecology, Palacky University Olomouc, Faculty of Medicine and
Dentistry, University Hospital Olomouc, Czech Republic

Objective

The diagnosis of fetal growth restriction (FGR) is based just on ultrasound parameters. In most cases,
FGR is due to placental insufficiency. As far as evidence suggests, both phenotypes (early and late
FGRs) are caused by placental insufficiency, so it can be supposed that there is an association
between maternal serum levels of angiogenic factors (PIGF - placental growth factor, sFlt-1 - soluble
fms-like tyrosine kinase 1) and FGR. The aim of the study was to assess maternal serum levels of
PIGF, sFlt-1 and sFIt-1/PIGF ratio in a low-risk population of pregnant women in the 3" trimester and
evaluate the cut-off value in predicting FGR.

Methods

In a prospective cohort study, in a group of 443 pregnant women with singleton pregnancies,
maternal serum PIGF and sFlt-1 were assessed using the Thermo Fisher assays on a Kryptor Compact
platform. PIGF and sFlt-1 were assessed two times (at 30-33 and 36—37 gestational weeks) and sFlt-
1/PIGF ratio was calculated. FGR was diagnosed according to the Consensus definition of fetal growth
restriction: a Delphi procedure. A receiver operating characteristic (ROC) analysis was used to
determine the threshold of the PIGF and sFlt-1 levels and sFlt-1/PIGF ratio in predicting FGR.

Results

FGR was diagnosed in 5.6% of pregnant women (25/443), Early-FGR (<32 weeks) in 0.9% (4/443) and
Late-FGR (=32 weeks) in 4.7% (21/443). ROC analysis showed that none of the parameters were able
to predict FGR, the area under the curve (AUC) was poor for all parameters regardless of gestational
age and did not exceed a level of 0.70. Only in the group Early-FGR, ROC analysis showed fair
accuracy for PIGF in the 3™ trimester, at 30-33 weeks (AUC = 0.77), and at 36-37 weeks (AUC = 0.78),
but with low statistical significance, because the group was too small, and the optimal PIGF cut-off
could not be evaluated.

Conclusions

Maternal serum PIGF in a low-risk population of pregnant women in the 3™ trimester could predict
Early-FGR, but not Late-FGR, and neither sFlt-1 nor sFlt-1/PIGF ratio improve prediction.
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