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WSTEP

Inwazyjna diagnostyka prenatalna pomimo wprowadzenia i upowszechniania si¢ badania pozakomor-
kowego DNA plodu nadal pozostaje jedyna metoda, ktdéra umozliwia ustalenie rozpoznania wielu
patologii u rozwijajacego si¢ ptodu. Najwigksze zastosowanie wérdd tych metod w Polsce ma w dal-
szym ciagu zabieg amniopunkcji wykonywany po 15 tygodniu ciazy. Rozwdj i zwigkszenie dostepno-
$ci badant DNA ptodu wplywa na zmniejszanie si¢ liczby zabiegdéw inwazyjnych, a to niewatpliwie
przektada sig istotnie na praktyke kliniczna.

AMNIOPUNKCIJA

Definicja i technika wykonania

Przed wykonaniem amniopunkeji nalezy uzyskaé zgode na jej przeprowadzenie. Trzeba pamigtad, ze
jest to jedna z zasad dobrej praktyki klinicznej. Pacjentce nalezy przedstawié: pisemne lub ustne
uzasadnienie potrzeby wykonania badania inwazyjnego, informacje o rodzaju uzyskiwanych wyni-
kéw cytogenetycznych, a takze o zasadach przygotowania prébki. Ciezarna nalezy ponadto poinfor-
mowaé o: ryzyku utraty cigzy w nastepstwie badania, trafnosci i ograniczeniach diagnostycznych
uzywanego testu laboratoryjnego, odsetka niepowodzeft hodowli komérek oraz okresli¢ czas oczeki-
wania na wynik. Musimy takze wytlumaczy¢, w jaki sposdb wynik zostanie przekazany i jakie beda
mozliwoéci uzyskania konsultacji specjalistycznej po jego otrzymaniu. Konieczne jest takze przeka-
zanie informacji o niezbednym wdrozeniu profilaktyki z uzyciem immunoglobuliny anty-D u pa-
cjentek Rh-ujemnych.

Amniopunkcja (amniocenteza) polega na pobraniu igla ptynu owodniowego z worka owodniowe-
go (ryc. 1,2). Jej najczestszym zastosowaniem, takze obecnie, jest pozyskanie materiatu ptodowego do
badan genetycznych. Metoda ta rozwineta sie na poczatku lat 70. ubiegtego stulecia'.

W zmniejszeniu ryzyka powiktaf oraz probleméw natury technicznej bardzo istotne sa prawidtowe
procedury zwigzane z technika wykonania tego zabiegu®™.

Przed rozpoczeciem amniopunkeji powinni$émy odpowiednio przygotowal pole do zabiegu (obto-
zenie powlok brzusznych cigzarnej, szerokie umycie pola). Odkazenie glowicy lub zaktadanie na nia
odpowiednich oston zmniejszy ryzyko powiklan infekcyjnych. Pomocne bedzie takze zastosowanie
jatowego zelu.

Zabieg powinien by¢ wykonywany za pomocy igly 20-22 G. Must si¢ on odbywaé pod ciagly kon-
trola ultrasonograficzng. Ultrasonograficzne monitorowanie wprowadzania igly do jamy macicy stato
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sie¢ metoda z wyboru, ptéd w ciggu 30 min zmienia pozycje $rednio 200 razy. Dzigki zastosowaniu
monitoringu USG mozemy dokladnie okre§li¢ zawarto$¢ jamy macicy, a w szczegdlnosci potozenie
tozyska oraz pepowiny. Ciagte monitorowanie polozenia igly zmniejsza ryzyko niepowodzenia zabie-
gu, uszkodzenia plodu, jelit cigzarnej oraz pozwala na zredukowanie z 2,4% do 0,8% czesto$ci przy-
padkéw, w ktorych pobrany ptyn owodniowy jest podbarwiony krwia’.

Wigkszo$¢ autorow zaleca takze stosowanie zdecydowanego ruchu przy wprowadzaniu igly w celu
zmniejszenia napiecia blony owodniowej (ryc. 3). Rodzaj igly nie wplywa wedlug wigkszoéci uzyska-
nych danych na zmiane czesto$ci wystepowania krwawienia czy obumarcia ptodu, udowodniono na-
tomiast wplyw uzycia wigkszej igly na szybsze uzyskanie materiatu”.

Przez wiele lat trwata dyskusja, czy podczas amniopunkeji mozemy prowadzi¢ igle przeztozyskowo.
Pomimo braku dowodéw na wieksza liczbe powiktan przy tego typu technice obecnie nie rekomen-
duje si¢ wprowadzania igly przez tozysko, zwlaszcza w przypadku wykonywania zabiegu u kobiet
Rh-ujemnych!'". Po wprowadzeniu igly do jamy owodniowej nalezy usunag¢ mandryn i pobra¢ 15-30 ml
plynu. Aspiracji ptynu dokonuje operator lub asysta. Czuto$¢ badania materiatu ptodowego zmniejsza
obecno$¢ komorek matczynych w otrzymanej probce. Problem ten wystepuje gléwnie w sytuacji
skrwawienia probki. Aby zmniejszy¢ ryzyko wystapienia tego problemu, rekomenduje si¢ odrzucenie
pierwszych 2 ml ptynu'*".

Amniopunkcje mozemy podzieli¢ na ,klasyczna”, wykonywang gdy wiek ciazy wyniesie 15 tygo-
dni, oraz tak zwang wczesna, przeprowadzang miedzy 10 a 14 tygodniem cigzy. Pierwsze doniesienia
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Rycina 1. Schemat amniopunkcji genetycznej Rycina 2. Zdjecie ultrasonograficzne w trakcie amnio-
punkcji

Rycina 3. Naktucie powtok brzusznych podczas amnio-
punkcji
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o potencjalnie wyzszym ryzyku powiktan amniopunkgji przeprowadzanej przed 15 tygodniem ciazy
pojawily sie w latach 90. ubiegtego wieku. W przypadku przeprowadzenia amniopunkcji miedzy
10 a 14 tygodniem cigzy stwierdzono istotnie wyzsze ryzyko powiklan pod postacig choréb uktadu
oddechowego u noworodka. W poréwnaniu z amniopunkcja przeprowadzong w II trymestrze cigzy
czeéciej dochodzito do poronienia oraz przedwczesnego pekniecia bton ptodowych. U dzieci, ktérych
matki poddano amniopunkeji w I trymestrze ciazy, stwierdzono ponad 10-krotnie czestsze wystepo-
wanie deformacji konisko-szpotawej stop. Ryzyko wystapienia tej deformacji jest wyzsze niz w przypad-
ku przeprowadzenia CVS (RR: 4,61; 95% CI: 1,82-11,66). Wedle wytycznych Royal College of Obste-
tricians and Gynaecologists z 2010 r. amniopunkcja genetyczna powinna by¢ przeprowadzana po
15 tygodniu cigzy**820-22,

Pomimo powszechnego przekonania, ze amniopunkcja umozliwia uzyskanie wyniku oceny mate-
riatu ptodowego prawie w 100%, nalezy pamietal, ze czesto$¢ nieudanych hodowli komérek z ptynu
owodniowego wynosi ok. 0,1%. Czynnikami, ktére zmniejszaja skuteczno$¢ tej metody, sa pobranie
plynu owodniowego zabarwionego krwig oraz wykonanie zabiegu na péznym etapie ciazy. W 0,25%
zabiegdw wykrywa si¢ mozaicyzm komorek plynu owodniowego. Stan ten stanowi wskazanie do
udzielenia porady genetycznej i, w zaleznosci od wyniku, ewentualnego pobrania krwi ptodu w celu
wykluczenia u niego rzeczywistego mozaicyzmu. Ryzyko nieudanej hodowli ro$nie wraz z wiekiem
cigzowym. W badaniu retrospektywnym dotyczacym amniopunkeji po 28 tygodniu cigzy stwierdzo-

no, ze czesto$¢ nieudanych hodowli wynosi 9,7%2%.

Powiktania amniopunkcji

Utrata ciazy

Do niedawna na podstawie wytycznych Royal College of Obstetricians and Gynaecologists opubliko-
wanych w 2010 r. uwazano, ze cigzarna powinno si¢ informowa¢ o dodatkowym ryzyku poronienia
w wyniku przeprowadzenia amniopunkeji genetycznej wynoszacym ok. 1%. Najbardziej wiarygod-
nych danych dostarczyto prospektywne, randomizowane badanie przeprowadzone przez Tabor 1 wsp.
Wziglo w nim udziat 4606 cigzarnych w wieku 24-35 lat. Amniopunkcje wykonano z uzyciem igly
20 G pod stata kontrolg ultrasonograficzna, $redni wiek cigzy w momencie przeprowadzenia zabiegu
wynosit 16-18 tygodni. W badanej grupie odsetek utraty cigzy wynidst 1,7% w pordwnaniu z 0,7%
w grupie kontrolnej (p <0,01) (CI: 95%, RR: 2,2)*. Badania o charakterze duzych badan kohortowych
przeprowadzone po 2000 r. sugerowaly, Ze ryzyko utraty ciazy po amniopunkcji jest znacznie mniej-
sze. Odibo 1 wsp. w retrospektywnym badaniu, ktérym objeto 58 438 ciezarnych, poréwnat odsetek
strat cigzy u kobiet po amniopunkcji miedzy 15 a 22 tygodniem cigzy z kobietami, ktére nie byly
poddane amniopunkeji. Stwierdzil, ze ryzyko straty ciazy w wyniku amniopunkcji wynosi 0,13% lub
1 na 789 przeprowadzonych zabiegéw®. W badaniu Eddlemana i wsp. u 35 003 ciezarnych stwier-
dzono, ze ryzyko utraty ciazy w wyniku amniopunkcji wynosi tylko 0,06%?%. Ostatnio przeprowa-
dzone metaanalizy wskazuja, ze wazone sumaryczne ryzyko poronienia po amniopunkeji zostato
okreslone na 0,11% (95% CI: od —0,04 do 0,26%)?. Nieco inne dane zebrali natomiast badacze
z grupy Tabor. Jak wykazat opublikowany w 2016 r. przeglad przeprowadzony w Danii, obejmujacy
147 987 zabiegdw, czesto$¢ poronien po 28 i 42 dniach od wykonania amniopunkcji wynosita od-
powiednio 0,56% i 0,09%?. Jedna z najnowszych publikacji podnoszacych ten temat jest doniesie-
nie Bety i wsp., ktorzy w 2018 r. opublikowali dane wskazujace, ze ryzyko poronienia po amnio-
punkeji wynosi 0,35%%.

Przedwczesne odplywanie plynu owodniowego

Odplywanie ptynu owodniowego po amniopunkeji genetycznej obserwuje sie w 1-2% przypadkow
1 moze by¢ o 1% wyzsze niz w ciazach, w ktérych nie przeprowadzono amniopunkeji®. W przeciwien-
stwie do samoistnego pekniecia bton ptodowych, to spowodowane amniopunkcjg ma tendencje do
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samoograniczania sig, a jego wplyw na dalszy przebieg ciazy jest niewielki. Najwigkszy wzrost ryzyka
obserwujemy w przypadkach amniopunkgji po 24 tygodniu cigzy***.

Zapalenie blon plodowych

Zapalenie bton ptodowych spowodowane amniopunkgja jest zjawiskiem rzadkim 1 wystepuje w 0,5-1,5
przypadkéw na 1000 przeprowadzonych zabiegéw. Wiaze si¢ ono z przypadkowym wprowadzeniem
do worka owodniowego bakterii stanowigcych naturalng flore skéry lub jelit. Infekcja wstepujaca jest
mozliwa, jesli stwierdzono cechy odptywania ptynu owodniowego®.

Konflikt serologiczny

W 2-3% przypadkéw amniopunkeji przeprowadzonych w II trymestrze ciazy dochodzi do matczyno-
-ptodowego przecieku krwi w iloéci przynajmniej 0,1 ml, co moze prowadzi¢ do immunizacji. U ko-
biet Rh-ujemnych po kazdej procedurze inwazyjnej powinno sie wdrozy¢ postepowanie profilaktyczne
polegajace na podaniu immunoglobuliny anty-D*.

Wady wrodzone

Mozliwos¢, ze amniopunkcja genetyczna zwigksza ryzyko pewnych wad wrodzonych, musi by¢ po-
twierdzona dalszymi badaniami. Tabor 1 wsp. stwierdzili czestsze wystepowanie zespotu ostrej niewy-
dolnosci oddechowej u noworodkéw oraz wrodzonego zapalenia ptuc w ciazach po amniopunkeji -
ryzyko wzgledne wzrosto z 2,1 do 2,5%. Hislop i wsp. zauwazyli zmniejszenie wielko$ci oraz ilosci
oskrzelikéw oddechowych'®. Odnotowano réwniez, ze amniopunkcja genetyczna w cigzy wiazala sie
ze zwigkszeniem czesto$ci wystepowania stopy konisko-szpotawej oraz dysplazji stawéw biodrowych

u dziecka®*,

Powiklania matczyne i okoloporodowe

Nie stwierdzono, by przeprowadzenie amniopunkeji w trakcie ciazy wigzalo sie ze wzrostem ryzyka:
rzucawki, przedwczesnego oddzielenia sie tozyska, fozyska przodujacego czy porodu patologiczne-
go*. Opisano bardzo niewiele przypadkow cigzkich powiklan matczynych zwigzanych z amniopunk-
¢ja, obejmujacych sepse, a nawet zgon. Zdarzenia te moga by¢ spowodowane nieumyslnym naktuciem
jelita. Czynnikiem ryzyka zakazenia matki s3 takze drobnoustroje, ktére moga kolonizowa¢ zel ultra-
sonograficzny oraz glowice ultrasonograficzna®->’.

Czynnikiem, ktéry moze rzutowaé na czesto$¢ wystepowania powiklan, jest niewatpliwie doswiad-
czenie lekarza przeprowadzajacego procedure. Powszechnie uwaza sig, ze ryzyko utraty ciazy jest
znaczaco mniejsze w przypadku os6b wykonujacych powyzej 100 amniopunkeji rocznie®. W przypad-
ku dwoch nieudanych prob pobrania ptynu owodniowego nalezy odstapi¢ od wykonania zabiegu na
co najmniej 24 godziny. Wystepowanie wad wrodzonych u ptodu, krwawienia z drog rodnych, mie-
$niakéw macicy, wad rozwojowych macicy, wysokiego wskaznika BMI, wielorddztwa i stanu po prze-
bytych co najmniej 3 poronieniach wedtug wigkszoéci autoréw moze podwyzszaé ryzyko utraty ciazy
po amniopunkeji®.

BIOPSJA KOSMOWKI
Definicja, technika wykonania
Biopsja kosméwki (CVS - chorionic villus sampling) jest zabiegiem polegajacym na wktuciu si¢ odpo-
wiednig igly do struktur kosméwki 1 na pobraniu komérek trofoblastu z tozyska. Procedure te po raz
pierwszy opisano w Chinach w potowie lat 70. ubiegtego wieku. Zastosowanie kliniczne datuje si¢ na
poczatek lat 80442,

W trakcie wykonywania tego zabiegu igle nalezy wprowadzi¢ do tozyska pod ciagla kontrola ultra-
sonograficzng (ryc. 4,5). Zazwyczaj cel ten osiaga si¢ albo z wolnej reki, albo z wykorzystaniem przy-
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Rycina 4. Biopsja kosméwki - Sciana przednia Rycina 5. Biopsja kosméwki - Sciana tylna

stawki biopsyjnej. Brak jednoznacznych danych w pi$miennictwie réznicujacych zastosowanie obu
metod pod wzgledem skutecznosci i bezpieczenstwa. Z tego powodu wybor metody jest uzalezniony
od doswiadczenia osoby wykonujacej biopsje. Sa dwa mozliwe dostepy do tozyska: przezszyjkowy
oraz przezbrzuszny. W badaniu z randomizacja obejmujacym 3873 kobiety w ciazy pojedynczej
w przypadku obu metod odnotowano podobng czesto$¢ utraty ciazy (odpowiednio 2,3% vs 2,5%)
oraz pomyslnego pobrania materiatu (odpowiednio 95% vs 94%). Wyniki te wskazuja jednoznacznie,
ze takze w tym przypadku wybdr metody powinien by¢ dokonany na podstawie doswiadczenia leka-
rza przeprowadzajacego zabieg®.

Metoda przezszyjkowa polega na wprowadzeniu pod kontrola USG migkkiego polietylenowego
cewnika wyposazonego w metalowy mandryn do najgrubszego fragmentu kosméwki, ponizej ktérego
pobiera si¢ materiat do dalszych badan. Po wyjeciu mandrynu aspiruje si¢ kosméwke przez cewnik do
20 ml strzykawki, zawierajacej 4 ml odzywki i 1 ml heparyny. Zwykle pobranie 5-10 mg kosmoéwki
wystarcza do oceny kariotypu, chociaz mozna jej dokona¢ réwniez z prébek mniejszych niz 5 mg po
hodowli komoérek. Bardziej ztozone badania struktury DNA moga wymagaé do 40 mg komorek ko-
sméwki krzewiastej. Cewniki nalezy znakowa¢ barem, aby zabieg mozna bylo prowadzi¢ pod stata
kontrolg obrazu ultrasonograficznego. Diugo$¢ cewnika powinna wynosi¢ minimum 20 cm, a $redni-
ca nie mniej niz 1,5 mm (23 G). W krajach, w ktérych metoda jest stosowana czeéciej niz w Polsce,
do pobrania materiatu droga przezszyjkowa uzywa sie kleszczykéw biopsyjnych®#34.

Przy dostepie przezbrzusznym w wigkszosci przypadkéw powinniémy zastosowaé znieczulenie
miejscowe. W tej metodzie uzywamy igly 17-20 G. Gléwna zaleta tego dostepu jest nienaruszenie
szyjki macicy, ktére mogloby spowodowaé wyzwolenie czynnosci skurczowej, wystapienie poronienia,
ewentualnie infekcje czy odplyniecie ptynu owodniowego. Po wprowadzeniu igly punkcyjnej do naj-
szerszego fragmentu kosmoéwki porusza sie nia w przoéd i w tyl, aspirujac tkanke do strzykawki przy
utrzymaniu podci$nienia. Cata procedura odbywa si¢ podobnie jak amniopunkcja, a wprowadzanie
igly 1 aspiracje obserwuje si¢ na ekranie aparatu ultrasonograficznego®®.

Do dobrej praktyki klinicznej nalezy powszechnie znany i przyjety poglad, ze CVS nie powinien
by¢ wykonywany przed 10* tygodniem cigzy. Uwaza sig, ze wczesne przeprowadzenie biopsji kosmdow-
ki powoduje wigksze ryzyko utraty ciazy oraz wystapienie powikltan*s.

Doniesienia pochodzace z poczatku lat 90. ubiegtego wieku zwrdcily uwage na zwigkszony w po-
rownaniu z populacja ogélna odsetek zespotu hipoplazji ustno-szczekowo-koticzynowej (limb reduc-
tion oromandibular hypoplasia) u ptodéw kobiet poddanych CVS przed 10 tygodniem ciazy. Nie
uzyskano wystarczajacych danych, aby odrzuci¢ lub potwierdzi¢ istnienie zwiazku przyczynowego
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miedzy wykonaniem CVS a wystapieniem wspomnianych wad. Jak si¢ przypuszcza, przerwanie ukrwie-
nia przed 10 tygodniem cigzy czeéciej powoduje zaburzenia rozwoju konczyn i zuchwy®.

Podobnie jak amniopunkcja, takze CVS nie jest metoda w 100% skuteczna. Nieudana hodowla
cytotrofoblastu zdarza si¢ w przypadku mniej niz 0,5% zabiegdw, w ktérych pobrano co najmniej
5 mg kosmkoéw. Problemem jest takze mozaicyzm komorek tozyska, ktory wykrywa sie w 1% zabie-
gbw. W takich przypadkach zaleca si¢ udzielenie porady genetycznej; wskazane moze by¢ wykonanie
amniopunkcji w celu odréznienia prawdziwego mozaicyzmu u ptodu od zaburzenia ograniczonego
do tozyska®.

Powiktania biopsji kosmoéwki

Utrata ciazy

Wiele raportow z ubieglego stulecia, z kilku o$rodkéw medycznych, wskazywato na wigksze ryzyko
utraty cigzy w przypadku pobrania materiatu ptodowego na drodze biopsji kosmoéwki niz przy amnio-
punkgji. Utrate ciazy w okresie od wykonania CVS do 28 tygodnia ciazy w osrodkach specjalistycz-
nych szacowano na 2-3%. Bezpieczefistwo CVS 1 amniopunkeji zostalo poréwnane w trzech duzych
badaniach w 1989 1 1990 r. w Kanadzie, Ameryce Pétnocnej i Europie. W badaniach tych wykazano
istotnie wieksza utrate cigz po procedurze CVS niz po amniopunkgji (7,6% vs 7% w raporcie kana-
dyjskim, a w raporcie europejskim o 4,6% wigcej poronien przed 28 tygodniem cigzy)*.

Najwigkszym problemem w tym zakresie jest brak badan z randomizacja. Wszystkie proby klinicz-
ne maja charakter retrospektywnych badan kohortowych. Jednym z najwigkszych tego typu doniesien
jest analiza opublikowana przez Tabor i1 wsp. z 2009 r., gdzie catkowity procent utraty ciazy po CVS
oceniono na 1,9%. Dla poréwnania, w przypadku amniopunkcji bylo to 1,4%%.

Najnowsze badanie polegajace na ponownej analizie tej samej bazy danych wykazato, ze wykonanie
CVS w minimalnym stopniu wplywa na ryzyko poronienia. Ryzyko utraty ciazy do 21 dni po zabiegu
wyniosto 0,21%?%. Podobne wyniki przyniosto badanie z grupy Akolekara z 2015 r., gdzie ryzyko
utraty ciagzy po CVS wyniosto 0,22%?. Nieznacznie wyzsze wskazniki ryzyka utraty ciazy przynosi
najnowsza praca, bedaca metaanaliza z 2018 r., autorstwa Bety i wsp. Autorzy wykazuja w niej ryzyko
utraty cigzy po CVS na poziomie 0,35%%.

Wigkszo$¢ autoréw analizujacych powiktania po CVS w koficu lat 90. ubiegtego stulecia wskazuje
natomiast, aczkolwiek na znacznie mniejszych grupach, na podobne ryzyko utraty ciazy w przypad-
kach CVS prowadzonego droga przezszyjkows i przezbrzuszna***’. Nowsze badania prowadzone juz
na podstawie metaanalizy nie potwierdzaja tych obserwacji i wskazuja na wyzsze ryzyko CVS wykona-
nego droga przezszyjkowa niz amniopunkeji po 15 tygodniu ciazy*.

Inne powiklania

Najczestszym powiklaniem po biopsji kosméwki jest krwawienie z drog rodnych, dotykajace ok. 10%
kobiet. Czgsciej wystepuje ono w przypadku wykonywania zabiegu droga przezszyjkowa. Podobnie
rzadko dochodzi do odplywania ptynu owodniowego i zapalenia blon ptodowych. W pi$miennictwie
nie odnotowano takze przypadku wstrzasu septycznego ani zgonu cigzarnej***’. Pomimo pojedyn-
czych doniesien sugerujacych zwiazek CVS ze zwigkszonym ryzykiem stanu przedrzucawkowego oraz
wewnatrzmacicznego zahamowania wzrastania ptodu przeprowadzona w 2011 r. metaanaliza nie po-
twierdzita tych danych®-%2,

Jak juz wezeéniej wspomniano, czynnikiem zmniejszajacym ryzyko wystepowania powiktan po za-
biegach inwazyjnych jest doswiadczenie osoby je wykonujacej. Wigkszo$¢ autoréw podkresla, ze wy-
konywanie powyzej 100 zabiegéw CVS rocznie zmniejsza ryzyko wystapienia powiktan?.

Historycznie opisywano deformacje koniczyn po procedurze CVS. Wystepowaly one $rednio
w 0,4-0,6% urodzen. Odsetek wad konczyn po CVS wedtug wieloosrodkowych badan wahat si¢ mie-
dzy 0,06 a 1,49%. Jedne z pierwszych doniesienr o wpltywie CVS na malformacje ptodu przedstawiono
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w 1991 r. - Firth i wsp. zauwazyli, ze na skutek miejscowych zaburzen krazenia i proceséw zakrzepo-
wych dochodzito do zwigkszonego odsetka wad koniczyn oraz letalnej postaci poprzecznej redukeji
koniczyn ptodu, kiedy CVS wykonano miedzy 55 a 66 dniem ciazy (w tym badaniu wspomniane wady
wystapily u 5 ptodéw na 539 badanych - 1% ryzyko wady; czesto$¢ tych wad w populacji to 1:175000
vs 1:1690)*.

Czesto$¢ wad koniczyn ptodu spada wyraznie do 0,1%, jezeli CVS wykona si¢ po 9 tygodniu cigzy™.
Wprowadzenie zasady, ze wykonanie CVS jest dopuszczalne po 10 tygodniu ciazy, prawie catkowicie
zniwelowalo wspolczesne wystepowanie tej nieprawidtowosci. Opisywane s3 jedynie pojedyncze wady
w postaci skrocenia paliczka dystalnego.

KORDOCENTEZA

Definicja, technika wykonania

W pi$miennictwie opisano kilka metod uzyskania dostepu do zyly pepowinowej w celu pobrania krwi
plodu, miedzy innymi najczesciej stosowana punkcje pepowiny (kordocenteza - w miejscu przyczepu
pepowiny do tozyska lub w obrebie wolnej petli pepowiny). Inne metody to znacznie rzadziej stoso-
wane naklucie wewnatrzwatrobowego odcinka zyly poprzez watrobe ptodu. Terminem ,kordocente-
za” okresla si¢ naktucie pepowiny (zyly pepowinowej) pod kontrolg ultrasonograficzng (ryc. 6). Zabieg
ten jest przeprowadzany w celach diagnostycznych lub leczniczych. Pierwszy opis wykonania badania
kordocentezy opublikowano w 1987 r. przez Orlandiego 1 wsp.*.

Wiekszo$¢ autordw jest zgodna, ze procedura
ta powinna by¢ stosowana po zakonczeniu 18 ty-
godnia cigzy. Wtedy jest to zwigzane z mniejszym
ryzykiem poronienia®. Zabieg wykonujemy przy
uzyciu igly 20-22 G. Wprowadzamy ja przez po-
wloki brzuszne, obserwujac caly czas jej penetra-
cje pod kontrolg ultrasonograficzna. W razie
umiejscowienia tozyska na przedniej $cianie ma-
cicy zalecane jest naklucie pepowiny na pozio-
mie przyczepu lozyskowego. Jezeli narzad ten
znajduje sig na $cianie tylnej, krew pobieramy
z wolnej petli pepowiny lub ze §ré6dbrzusznego

odcinka zyly pepowinowej. Po uwidocznieniu
Rycina 6. Kordocenteza igly umieszczonej w miejscu docelowym przydat-
ne moze by¢ jej przeptukanie 0,9-procentowym
roztworem NaCl w celu potwierdzenia prawidlowego potozenia koficowki igly. Unikamy naktucia
tetnic pepowinowych. W momencie osiggniecia $wiatta zyly pepowinowej podejmujemy prébe aspira-
cji krwits,
Powiktania kordocentezy
Utrata ciazy
Ryzyko utraty ciazy po pobraniu krwi ptodu na drodze kordocentezy ocenia si¢ obecnie na 1-2%. Do
czynnikow, ktére zwigkszaja ryzyko poronienia, zaliczamy: wady ptodu, wewnatrzmaciczne zahamo-
wanie jego wzrastania oraz wiek ponizej 24 tygodnia ciazy. Pobrania krwi ptodu powinny dokonywa¢
jedynie osoby doswiadczone. Cho¢ nie opublikowano na ten temat wiarygodnych danych, ocenia sie,
ze ryzyko powiktan lub niepowodzenia zabiegu spada wraz z do$wiadczeniem operatora. Jest to jedna
z przyczyn, dla ktérych pobieranie prébki krwi ptodu do jego oceny genetycznej zostato praktycznie
wyparte przez biopsje kosmdéwki i amniopunkcje diagnostyczng. Trzeba jednak pamigtad, ze kordo-
centeza pozostaje bardzo uzytecznym zabiegiem w diagnostyce niechromosomowych choréb ptodu:
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infekcji, obrzeku, anemii, matoptytkowosci i niektérych przypadkéw wewnatrzmacicznego zahamo-

wania wzrostu®*,

WSKAZANIA DO INWAZYJNYCH BADAN PRENATALNYCH

Wskazania do amniopunkcji i biopsji kosmowki

Zgodnie ze wspdltczesna wiedza nalezy odej$¢ od starych zasad kwalifikacji do procedur inwazyjnych,
w ktorych gtéwnym wskazaniem byt wiek cigzarnej powyzej 35 roku zycia. Obecnie wskazania te to:
zwiekszone ryzyko aneuploidii u ptodu, zwigkszone ryzyko znanej choroby genetycznej lub bioche-
micznej u ptodu, wystepowanie u matki choroby zakaznej mozliwej do przeniesienia na dziecko.
Zwigkszone ryzyko aneuploidii wedtug najnowszych rekomendacji powinno by¢ okre§lone na podsta-
wie badania przesiewowego wykonanego w I trymestrze ciazy. Obecnie najczesciej jest to test ztozony
I trymestru i/lub badanie pozakomérkowego DNA ptodu. U pacjentek, ktére nie przeszly tych badan,
wskazaniem do diagnostyki inwazyjnej moga by¢ badania biochemiczne II trymestru cigzy. Czasami
wskazaniem do badan inwazyjnych sa: nieprawidtowy wynik badania ultrasonograficznego, potwier-
dzenie aneuploidii we wcze$niejszej ciazy lub obcigzony wywiad rodzinny (np. nosiciel zréwnowazo-
nej translokacji lub inwersji chromosomowej). Inne wskazania to aneuploidia lub mozaicym u ktore-
go$ z rodzicéw. Jak juz wspominali$my, zaawansowany wiek matki (>35 r.z.) sam w sobie nie powinien
stanowi¢ wskazania do zabiegu inwazyjnego, cho¢ w niektorych krajach czynnik ten wciaz nalezy do
kryteriéw kwalifikacji do takich procedur®?.

Problematycznym tematem sa cigze uzyskane w wyniku zastosowania technik wspomaganego roz-
rodu. Sam fakt wykorzystania tych technik nie wydaje si¢ dzisiaj wskazaniem do procedur inwazyj-
nych. Jednak w przypadku ciazy uzyskanej na skutek wstrzykniecia plemnika do cytoplazmy komorki
jajowej (ICSI - intracytoplasmic sperm injection) z powodu oligozoospermii nalezy poinformowacé
przysztych rodzicow o zwigkszonym ryzyku powodujacych nieptodno$é wad chromosomowych plem-
nika, ktére moga zostal przekazane potomstwu plci meskiej®.

Wskazaniem do pobrania materiatu ptodowego, zwlaszcza na drodze amniopunkeji, jest takze po-
dejrzenie u matki choroby zakaznej, ktéra moze zosta¢ przeniesiona na ptoéd. Z sytuacjami takimi
mamy do czynienia na przyktad przy zakazeniu pierwotnym lub serokonwersji w przypadku toksopla-

zmozy, cytomegalowirozy lub infekcji wirusem rézyczki®®2.

Wskazania do kordocentezy

Najczestszym wskazaniem do pobrania krwi ptodu na drodze kordocentezy pozostaje obecnie podej-
rzenie mozaicyzmu chromosomowego oraz konieczno$¢ wykonania badania hematologicznego u pto-
du (ocena nasilenia niedokrwistosci czy liczby plytek krwi lub limfocytéw)!762. Wskazania, ktore byly
czesta przyczyng wykonywania kordocentezy w poprzednich latach, takie jak oznaczenie petnego ka-
riotypu, oznaczenie grupy krwi oraz antygendw plytkowych, badanie genetyczne, zakazenie, badania
laboratoryjne osocza lub surowicy krwi ptodu, sa dzi§ stosowane w bardzo ograniczonych okoliczno-
$ciach®®4,

ODREBNOSCI W STOSOWANIU PROCEDUR INWAZYJNYCH W PRZYPADKACH
CIAZ MNOGICH

Technika amniopunkcji w ciazy blizniaczej

Technika zabiegu amniopunkcji w ciazy mnogiej jest uzalezniona od liczby kosméwek. Dlatego naj-
wazniejszym zadaniem przed wykonaniem tej procedury jest okrelenie ich liczby i lokalizacji. W przy-
padku cigzy blizniaczej dwukosmoéwkowej nalezy pobraé plyn owodniowy z obu workéw owodnio-
wych. Preferowana technika to naktucie dwiema osobnymi iglami. W tym przypadku ryzyko pobrania
plynu owodniowego z tego samego worka owodniowego jest bardzo mate. W razie watpliwosci mozna
podawa¢ do pierwszego worka barwnik (karmin indygo). Alternatywnym rozwigzaniem jest zastoso-
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wanie techniki pojedynczego naktucia z przejéciem przez btone obydwoma workami owodniowymi.
W celu uniknigcia zanieczyszczenia plynem z pierwszego worka owodniowego pierwsze 1-2 ml ptynu
owodniowego pobranego w ten sposdb nalezy odrzuci¢. Wigkszo$¢ prac podaje podobne ryzyko
utraty ciazy w przypadku stosowania obu technik®-.

Inaczej sytuacja wyglada w przypadku wystepowania ciazy jednokosmoéwkowej dwuowodniowej.
Woéwcezas mozemy pobraé plyn tylko z jednego worka, warunkiem jest jednoznaczne okreslenie liczby
kosméwek podczas badania ultrasonograficznego wykonanego przed 14 tygodniem ciazy. W innej
sytuacji nalezy pobra¢ ptyn owodniowy z obu workéw. Dwukrotne naktucie obu workéw owodnio-
wych mozna réwniez wykonad, kiedy cigza stanowi wynik zaptodnienia pozaustrojowego lub wykryto
rozbiezno$ci wzgledem anomalii lub wzrastania ptodéw (niewielkie ryzyko kariotypu heterozygotycz-
nego). Jesli stwierdzono wskazania do pobrania ptynu z dwoch workédw, stosuje sie technike dwoch

nakhu¢ w celu uniknigcia jatrogennego powstania pojedynczej jamy owodni®*.

Technika biopsji kosmowki w ciazy blizniaczej
Technika zabiegu CVS w przypadku ciazy mnogiej jest rowniez zalezna od liczby kosmowek. W przy-
padku ciazy blizniaczej dwukosmoéwkowej preferujemy wykonanie dwoch oddzielnych wktué, po jed-
nym w obrebie kazdego trofoblastu. W celu zmniejszenia ryzyka otrzymania wynikéw niewiarygod-
nych lub niedoktadnych zaleca si¢ pobieranie materiatu z tozyska w poblizu przyczepu pepowiny
1 unikanie jego pobierania z okolicy wokét btony rozdzielajacej worki owodniowe.

W przypadku cigzy blizniaczej jednokosmoéwkowej nalezy wykonaé pojedyncze wktucie w poblizu
»réwnika” tozyska. Po zaptodnieniu pozaustrojowym lub w razie rozbieznoéci pod wzgledem anoma-
lit badZ wzrastania ptodéw (z powodu matego ryzyka wystepowania kariotypu heterozygotycznego

w takich przypadkach) nalezy rozwazy¢ amniopunkcje z dwoma pobraniami®*.

Utrata ciazy po inwazyjnej diagnostyce prenatalnej w przypadkach cigzy
mnogiej

Najnowsza metaanaliza badan retrospektywnych wskazuje na ryzyko utraty cigzy po amniopunkcjach
wykonanych w ciazy blizniaczej na poziomie 2,59%. Wskaznik utraty cigzy w grupie kontrolnej ciaz
blizniaczych na skutek przeprowadzonej procedury amniopunkgji wynidst 1,53%. W badaniach tych
nie stwierdzono réznicy w czestosci utraty cigzy w grupach, gdzie wykonano jedno i dwa naktucia
worka owodniowego®’.

Danych opisujacych czestos¢ powiktann po CVS w cigzy mnogiej w dostepnym pi$miennictwie jest
jeszcze mniej. Sumaryczna czesto$¢ utraty cigzy po procedurze CVS na podstawie najwiekszej meta-
analizy jest szacowana na 3,84%. Nie stwierdzono istotnej réznicy w wystepowaniu powikian po
przeprowadzeniu amniopunkeji i CVS w ciazy blizniaczej. Nie zgromadzono wystarczajacej liczby
danych pozwalajacych poréwnad odsetek poronieni po CVS z ryzykiem podstawowym w cigzy bliznia-
czej. Nie uzyskano takze danych dotyczacych ryzyka zwigzanego z zabiegiem inwazyjnym w ciazach
o wigkszej liczbie ptodow8,

PROCEDURY WYKONYWANE PODCZAS DIAGNOSTYKI INWAZYJNE)

Przed wykonaniem inwazyjnego zabiegu prenatalnego nalezy przeprowadzi¢ u kobiety ocene statusu
czynnika Rh oraz badanie w kierunku alloprzeciwciat w surowicy; w ciagu 72 godzin po zabiegu na-
lezy poda¢ profilaktycznie immunoglobuling anty-D kobietom, u ktérych nie wykryto przeciwciat
anty-D, chyba ze réwniez domniemany ojciec dziecka jest Rh-ujemny.

Nie zaleca si¢ powszechnego badania krwi w kierunku wiruséw przenoszonych droga krwionosna:
wirusa zapalenia watroby typu B (HBV - hepatitis B virus), C (HCV - hepatitis C virus) ani ludzkiego
wirusa niedoboru odpornoéci (HIV - human immunodeficiency virus). Obecnie nie zaleca si¢ tez
profilaktyki antybiotykowej przed zabiegiem inwazyjnym. Podczas wykonywania badania trzeba prze-
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strzega¢ podstawowych zasad aseptyki. Przed wykonaniem zabiegu inwazyjnego nalezy okresli¢ w USG
nastepujace parametry: liczbe ptodéw, obecno$¢ czynnosci serca ptodu, lokalizacje tozyska, objetos¢
plynu owodniowego oraz wiek cigzowy. Badanie ultrasonograficzne przeprowadza sig¢ powszechnie
réwniez po zabiegu inwazyjnym w celu ustalenia czestotliwo$ci rytmu serca ptodu, oceny lozyska
(obecno$¢ krwiaka) i objetosci ptynu owodniowego.

Wiele pacjentek, u ktérych zaplanowano inwazyjne procedury, zwraca uwage na problem znieczu-
lenia przed planowanym zabiegiem. Jak wykazata metaanaliza, bol towarzyszacy amniopunkcji jest
niewielki, nie ma zatem dowodéw uzasadniajacych stosowanie znieczulenia. Przed wykonaniem przez-
brzusznej CVS mozna zastosowaé miejscowe znieczulenie w celu zmniejszenia dyskomfortu pacjentki

zwigzanego z uzyciem wigkszych igiet. Przed zabiegiem kordocentezy mozna rozwazy¢ znieczulenie

miejscowe w celu zmniejszenia ryzyka poruszenia si¢ matki podczas zabiegu®®.

BADANIA MOLEKULARNE

Badania genetyczne obejmuja:

¢ hodowle komorkowa

* wykonywanie preparatow do analizy cytogenetycznej (techniki prazkowe)
* analize mikroskopowa chromosoméw

e analize FISH (hybrydyzacja in situ z wykorzystaniem fluorescencji)

¢ analize DNA w przypadku choréb monogenowych

e cytogenetyczne badania molekularne.
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