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Streszczenie

Wstep: Wewnatrzmaciczne ograniczenie wzrastania ptodu (intrauterine growth restriction — 1UGR) stanowi jedno z po-
wazniejszych powiktan cigzy. Wiaze sie ze zwiekszonym odsetkiem zgondéw wewnatrzmacicznych i okotoporodo-
wych.

Cel: W pracy przedstawiono przypadek cigzy powiktanej IUGR w przebiegu zespotu genetycznego Silvera-Russella.

Opis przypadku: Ciezarna przyjeta do Kliniki w 26. tygodniu ciazy z rozpoznana hypotrofia ptodu (w usg masa ptodu: 380 g — 21
tydzien cigzy, < 10. percentyla). Wykluczono tozyskowe i infekcyjne przyczyny hypotrofii. Potwierdzono hypotrofie
asymetryczng ptodu oraz patologie uktadu kostno-szkieletowego. Kariotyp ptodu prawidtowy. W 36. tygodniu
cigzy z powodu nieprawidtowych przeptywdw naczyniowych wykonano ciecie cesarskie, urodzono noworodka,
1500 g, w stanie srednim. Potwierdzono cechy dysmorfii i nieprawidtowosci uktadu kostno-stawowego, wiotkos¢
osiowga. Noworodka wypisano w 41. dobie zycia z masg ciata 2045 g. W badaniu genetycznym rozpoznano zesp6t
Silver-Russella.

Whioski: 1. Niewielkie mozliwosci terapeutyczne w IUGR zobowigzujg do monitorowania dobrostanu ptodu.
2. Identyfikujac przyczyny IUGR nalezy bra¢ pod uwage czynniki genetyczne.

Stowa kluczowe: zahamowanie wewnatrzmacicznego wzrastania ptodu (IUGR), cigza, zespdt Silvera-Russella

Abstract

Background: Intrauterine growth restriction (IUGR) is one of serious complications of pregnancy. It is associated with an
increased ratio of intrauterine and perinatal mortality.
Purpose: The paper presents a case of IUGR-complicated pregnancy in course of the Silver-Russell genetic
syndrome.

Case Report: A pregnant woman was admitted to the Department in the 26th week of pregnancy, with diagnosed foetal
hypotrophy (in ultrasound examination body weight: 380 g — 21st week of pregnancy, < 10 centile). Investi-
gations excluded placental or infective causes of hypotrophy. Ultrasound confirmed asymmetrical hypotrophy
and pathology of skeletal system. Foetal karyotype was normal. On the 36" week of pregnancy, considering
abnormal vascular flows, a Caesarean section was performed, delivering a neonate with body weight of 1500 g,
in medium condition. The neonatologists confirmed signs of dysmorphia and abnormalities of the osseoartic-
ular system, and axial amyotonia. The neonate was discharged at 41st day of life, with body weight of 2045 g.
Silver-Russel syndrome was diagnosed based on genetic testing results.

Conclusions: 1. In majority of IUGR cases, absence of therapeutic options forces obstetricians to carry a monitoring of foetal
condition.
2. Genetic factors have to be considered in identification of causes of IUGR.
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Wstep

Wewnatrzmaciczne ograniczenie wzrastania ptodu (IUGR) sta-
nowi jedno z powazniejszych powiktan cigzy. Dotyczy $rednio
8% zywo urodzonych noworodkéw w krajach rozwinietych, a w
krajach rozwijajgcych sie nawet 15-20% [1-3].

Wiaze sie ze zwiekszonym odsetkiem zgonéw wewnatrz-
macicznych oraz powikfan cigzy, m.in. porodéw przedwcze-
snych i zgonéw okotoporodowych. U dzieci obserwuje sie nie-
prawidtowosci w rozwoju psychofizycznym oraz czestsze wy-
stepowanie, takze w wieku dorostym, takich schorzen jak oty-
to$é, cukrzyca, zespdt metaboliczny [1, 2, 4-6]. IUGR oznacza
niezdolno$¢ ptodu do osiggniecia petnego potencjatu wzrosto-
wego w trakcie zycia wewnatrzmacicznego [7-9]. Wielokrotnie
zamiennie uzywane jest okreslenie hypotrofia. Wedtug wiek-
szosci autorow IUGR rozpoznajemy, gdy dwukrotnie wykonane
w badaniu ultrasonograficznym pomiary ptodu wykazujg zbyt
wolne tempo wzrastania i/lub, gdy masa /dtugos¢ ciata uro-
dzeniowa jest mniejsza niz 2 SD (odchylenia standardowe), lub
<10. centyla w stosunku do wieku cigzowego. W ciezkich posta-
ciach masa urodzeniowa lub AC (obwdd brzucha) odpowiada-
ja wartosciom ponizej 3. centyla [5, 9]. Etiologia wewnatrzma-
cicznego zahamowania wzrastania jest wieloczynnikowa i po-
mimo postepu w medycynie czesto, nawet w 40%, nie udaje
sie jej zidentyfikowac. Wyrdzniamy przyczyny matczyne (m.in.:
nadcisnienie tetnicze, choroby nerek, uktadu krazenia, cukrzy-
ca, trombofilie, zespdt antyfosfolipidowy, czynniki genetycz-
ne, leki), ptodowe(gtéwnie nieprawidtowosci genetyczne, wa-
dy wrodzone, infekcje wewngatrzmaciczne, bloki metaboliczne),
tozyskowe (nieprawidtowosci w budowie i wydolnosci tozyska,
stan przedrzucawkowy), srodowiskowe (niski status socjoeko-
nomiczny matki, uzywki, niedobory zywieniowe) [1, 6, 10-12].

Postepowanie w przypadku podejrzenia IUGR powinno
obejmowac doktadny wywiad ogdlnolekarski i potozniczy, oce-
ne czynnikdw ryzyka w celu wytonienia ciezarnych wymagaja-
cych wzmozonego nadzoru oraz wykonanie szczegétowych ba-
dan obrazowych i laboratoryjnych. Ultrasonografia ptodu (oce-
na anatomii, wielkosci, proporcji, dynamiki wzrastania) jest
podstawowym badaniem diagnostycznym. Konieczne jest tak-
ze monitorowanie dobrostanu ptodu za pomoca kardiotokogra-
fii (ktg), oceny przeptywdw krwi w wybranych naczyniach (usg
doppler), objetosci ptynu owodniowego i profilu biofizycznego.
Wykonanie odpowiednich badan laboratoryjnych ma na celu
potwierdzenie lub wykluczenie choréb przewlektych matki, in-
fekcji wewnatrzmacicznych, stanu przedrzucawkowego, zespo-
tu HELLP i innych patologii cigzy moggcych mieé¢ wptyw na za-
burzenia wzrastania [12, 13]. W przypadku braku uchwytnych
przyczyn prowadzacych do wystgpienia IUGR, istotne znaczenie
majg badania genetyczne. Uwaza sie, ze zasadniczy wptyw na
mase urodzeniowg dziecka majg geny matki. Jednak takze wie-
le aberracji chromosomowych u ptodu kojarzy sie z wewnatrz-
macicznym zahamowaniem wzrastania [9, 12]. Przykfad stano-
wi zespot Silver-Russella (SRS), ktory jest bardzo zréznicowa-
ny pod wzgledem rodzaju wystepujacych zmian genetycznych
oraz sposobu ich dziedziczenia. Mutacje dotycza miedzy inny-
mi chromosomu 11, 7 i wigzg sie z charakterystycznymi cecha-

mi fenotypowymi, do ktérych nalezg przede wszystkim zmiany
w obrebie kosci pod postacig : skoliozy, dysproporcji w dtugo-
$ci konczyn, zros$niecia palcéw, zmian w stawie fokciowym. We-
dtug danych z pismiennictwa od 1:50 000 do 1:100 000 dzieci
rodzi sie z tym zespotem [14-16].

Gtéwnym celem opieki nad matka i dzieckiem w cigzy po-
wikfanej wewngtrzmacicznym zahamowaniem wzrastania pto-
du jest zapewnienie i $cista ocena dobrostanu ptodu oraz wybor
optymalnego terminu porodu [9, 12].

Opis przypadku

Pacjentka lat 32 w 26. tygodniu drugiej cigzy przyjeta do Klini-
ki Potoznictwa, Chordéb Kobiecych i Ginekologii Onkologicznej
w Bydgoszczy celem diagnostyki i obserwacji w kierunku skraj-
nej hypotrofii ptodu. W wywiadzie jedno poronienie w 9 tygo-
dniu cigzy. Brak choréb dodatkowych. Ciezarna negowata niko-
tynizm, alkohol, narkotyki. Poza suplementacjg kwasem folio-
wym, nie stosowata zadnych lekéw, nie byta narazona na eks-
pozycje na szkodliwe czynniki srodowiskowe. Dotychczasowy
przebieg cigzy prawidtowy, pod stata opieka Poradni K, wyni-
ki obowigzujacych w cigzy badan laboratoryjnych prawidtowe.

W dniu przyjecia do kliniki w badaniu potozniczym stwier-
dzono: napiecie macicy prawidtowe. Dno macicy 2 cm ponizej
pepka. Czes¢ pochwowa uformowana, ujscie zewnetrzne szyj-
ki macicy zamkniete, pecherz ptodowy zachowany, czes¢ przo-
dujgca nad wchodem miednicy. ASP: 150/”. RR: 120/70mmHg.
USG: EFW: 380 g (20 tygodni+5 dni, < 3. percentyla). BPD:
58.7 mm (24+0Hbd), HC: 224.0 mm (24+3Hbd), AC: 155.08mm
(20+5Hbd), FL: 31.80mm (19+6Hbd). Oceniono budowe anato-
miczng ptodu. Ksztatt gtéwki oraz uktad twarzoczaszki prawidto-
wy, kosci czaszki ciggte. Ciggtos¢ wargi gérnej zachowana. Po-
dziat mézgowia symetryczny. Echo Srodkowe i jame przegrody
przezroczystej uwidoczniono. Szerokos$¢ rogéw tylnych komor
bocznych : 5 mm. Wymiar poprzeczny mézdzku odpowiadat
wiekowi cigzowemu (26 mm). Wykonano echo serca ptodu, kto-
re oprocz wzglednej kardiomegalii, nie wykazato zmian patolo-
gicznych. Zotadek jednokomorowy, wypetniony, po stronie le-
wej. Pecherz moczowy wypetniony. Nerki uwidoczniono. Serce
potozone prawidtowo, czterojamowe, koniuszkiem skierowane
w lewo. Wydaje sie byé powiekszone w catosci (mata klatka
piersiowa). Przeptyw krwi przez zastawke tréjdzielng prawidto-
wy. Ciggtos¢ kregostupa zachowana na catej dtugosci. Uwidocz-
niono dwie koczyny dolne i gérne. Pepowina trdéjnaczyniowa.
tozysko na $cianie przedniej, bez cech patologii. Przeptywy na-
czyniowe: indeks pulsacji w tetnicy pepowinowej podwyzszony
PI:1.6, przeptywy w tetnicy sSrodkowej moézgu i w tetnicach ma-
cicznych prawidtowe. W drugiej dobie hospitalizacji wykonano
badanie usg w Poradni Diagnostyki i Terapii Wad Ptodu klini-
ki. Uwidoczniono krétka kosé nosowa: 5,2mm. Stwierdzono po-
wiekszony stosunek obwodu serca do zmniejszonej klatki pier-
siowej, zwezenie pnia ptucnego oraz dtonie zacisniete w piesci
z naktadaniem sie palcéw. Wywiad zebrany od pacjentki nie wy-
kazywat obecnosci wad rozwojowych w rodzinie. Kolejne wyko-
nywane co 10 dni badania usg potwierdzaty IUGR. Masa ciata
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ptodu utrzymywata sie ponizej 3. percentyla (kolejne wagi pto-
du: po 14-stu, 24-ech i 31 dniach to: 478 g, 658 g, 695 g; Sred-
ni przyrost masy ciata: 50-180 g/2 tygodnie). U ciezarnej dwu-
krotnie zastosowano kurs sterydoterapii prenatalnej, w 26. oraz
w 29. tygodniu. Podczas hospitalizacji Scisle monitorowano stan
ptodu, akcje serca ptodu ostuchiwano co 3 godziny, codziennie
wykonywano zapisy NST (test niestresowy). Co 3—4 dni kontro-
lowano przeptywy naczyniowe w tetnicy pepowinowej, w tet-
nicy Srodkowej mdzgu, w przewodzie zylnym oraz w tetnicach
macicznych. Od pierwszego badania obserwowano podwyzszo-
ny indeks pulsacji (PI) w tetnicy pepowinowej, pozostate prze-
ptywy krwi pozostawaty prawidtowe. Monitorowano objetos¢
ptynu owodniowego, ktdra przez caty okres hospitalizacji pozo-
stawata w normie (AFl= 12 cm). W codziennie wykonywanych
zapisach NST nie stwierdzono patologii. Wyniki badan laborato-
ryjnych: morfologia krwi obwodowej, jonogram, koagulogram,
badania ogdlnego moczu byty prawidtowe.

W celu ustalenia przyczyny hypotrofii ptodu wykonano ba-
dania w kierunku choréb zakaznych (toksoplazmoza, cytomega-
lia, parwowiroza, wirusowe zapalenie watroby typu C). Wszyst-
kie otrzymane wyniki badan byty prawidtowe. Wyniki badan
laboratoryjnych na obecnos¢ przeciwciat antyfosfolipidowych
nie potwierdzity zespotu antyfospolipidowego. W 27. tygodniu
cigzy wykonano amniopunkcje diagnostyczng i kordocenteze.
U ptodu stwierdzono prawidtowy kariotyp meski (46,XY). W ba-
daniu biochemicznym ptynu owodniowego nie wykazano obec-
nosci acetylocholineesterazy (AChE), co pozwolito wykluczy¢
otwartg wade osrodkowego uktadu nerwowego.

W 33. tygodniu cigzy pacjentka zostata skonsultowana
w Poradni USG Agatowa w Warszawie. Wykonano badanie
echokardiograficzne ptodu. Nie stwierdzono patologii w anato-
mii i fizjologii serca ptodu. Potwierdzono obecnos¢ asymetrycz-
nej hypotrofii ptodu (obwdd klatki piersiowej ponizej 1.per-
centyla). Zasugerowano obecno$¢ patologii uktadu kostno-
szkieletowego.

W 36. tygodniu cigzy z uwagi na nieprawidtowy przyrost
masy ciata ptodu w ciggu ostatnich 14 dni- 205 g oraz utrzy-
mywanie sie podwyzszonego Pl w tetnicy pepowinowej zdecy-
dowano o ukoriczeniu cigzy drogg ciecia cesarskiego. Urodzono
zywego noworodka ptci meskiej, wagi 1500 g, 5 punktéw we-
dtug skali Apgar, pH krwi pepowinowej: 7,4. Noworodka prze-
kazano zespotowi neonatologicznemu.

Na sali porodowej wczesniaka resuscytowano neopuf-
fem, w 3 min. stan noworodka oceniono na 6 pkt wg ska-
li Apgar. Z powodu niewydolnosci oddechowej noworodka
przekazano do Oddziatu Intensywnej Terapii Noworodkowej,
gdzie kontynuowano leczenie wspomagajgce oddech metoda
NCPAP(przeznosowe state dodatnie cisnienie w drogach odde-
chowych)przez 3 dni. Od urodzenia u dziecka stwierdzano ce-
chy dysmorfii: duza gtowa, nisko osadzone matzowiny uszne,
bardzo waska gdérna warga, brak rynienki podnosowej, wyraz-
ne rzesy, dysproporcje w budowie koriczyn. Parametry rozwoju
somatycznego po porodzie: masa ciata — 1500 g, obwdd gto-
wy — 33 cm, obwad klatki piersiowej — 24 cm, réznica obwéd
gtowy/obwad klatki piersiowej — 11 cm, dtugosé¢ catkowita —
42 cm. Przeprowadzono szereg badan i konsultacji.

W trakcie hospitalizacji wystapita hiperbilirubinemia, leczo-
na fototerapig. W ECHO serca uwidoczniono przetrwaty otwoér
owalny o $r. 1,7 mm i niedomykalno$¢ zastawki tréjdzielnej I/11
stopien. USG przezciemigczkowe nie wykazato nieprawidtowo-
$ci. Podobnie badanie okulistyczne.

W badaniu neurologicznym w 6. dobie zycia stwierdzono:
obnizenie napiecia miesniowego, ostabienie odruchéw gtebo-
kich asymetrie konczyn — prawa koriczyna gérna i dolna —
krétsze, chudsze niz lewe, stopa prawa mniejsza niz lewa, nie-
dorozwdj lll palca obu stdp, zrosniecie Il i Ill palca u obu stdp,
prawa dforn mniejsza niz lewa, dysproporcja obwodu gtowy
i klatki piersiowej, réznica 11 cm. Duza mdzgoczaszka, mata
twarzoczaszka, dachéwkowate zachodzenie kosci czaszki, gto-
wa tréjkatna w ptaszczyznie czotowej, siodetkowaty nos, brak
rynienki nosowo-wargowej, waska czerwienn wargowa gérna
i dolna, grube dzigsta zuchwy,

podniebienie gotyckie, matzowiny uszne nisko osadzone,
prawa matzowina nieprawidtowo uksztattowana, wiotka, od-
ruch podparcia zaznaczony, reakcja kroczenia wyraznie zazna-
czona, petzania brak, dyskretna asymetria szpar powiekowych,
P<L. Po 2 tygodniach zycia w badaniu neurologicznym stwier-
dzano utrzymywanie sie wiotkosci osiowej. Rozpoczeto reha-
bilitacje rozwoju psychomotorycznego. W badaniach dodatko-
wych metoda PCR wykluczono zakazenie CMV. W badaniu go-
spodarki wapniowo-fosforanowej stwierdzono niedobér fosfo-
ranéw i witgczono suplementacje fosforanami. Kolejne badania
okulistyczne, stuchu, USG mdzgowia nie wykazaty nieprawidto-
wosci. Wysunieto podejrzenie dysgenezji kostnej. Noworodek
hospitalizowany 41 dni, do osiggniecia masy ciata 2045 g. Na-
uczyt sie pic z piersi, byt karmiony na zyczenie, przybierat na
ciezarze ciata. Zostat wypisany do domu z zaleceniem dalszej
rehabilitacji i kontroli w poradniach specjalistycznych, przede
wszystkim poradni genetyczne;j.

W wieku niemowlecym rozpoznawano opdznienie rozwoju
psychomorycznego pod postacig wiotkosci osiowej, utrzymy-
wata sie dysproporcja w wymiarach gtowy i klatki piersiowej
oraz znaczny niedobdr masy ciata <3. centyla. Normy do oceny
przyjeto wg siatek centylowych opracowanych dla dzieci uro-
dzonych przedwczesnie pomiedzy 32 a 37 tygodniem ciazy. Nie
ma niestety dla tej grupy dzieci siatek centylowych do oceny
obwodu klatki piersiowej.

W siatkach centylowych dla populacji dzieci urodzonych
o czasie wymiary dziecka znajdowaty sie poza skalg [17]. Kon-
tynuowano rehabilitacje psychomotoryczna.

Tabela 1: Wymiary dziecka w siatce centylowej

masa obwdd klatki réznica
wiek ciata piersiowej wymiaréow
[g] [cm] [cm]

2 miesigce 2430<3

35-10 cen-
centyla tyl

6 miesiecy 3658 <K 40-<3 cen- 32,5 -7.5
3 centyla™ tyl

Legenda: * (3 centyl =-5,5 kg !!!1)

W badaniu genetycznym wykonanym w pierwszym roku
zycia rozpoznano zespét Silver-Russella. Metodg MLPA (Multi-
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plex Ligation — dependent Probe Amplification) wykryto nie-
prawidtowy, obnizony poziom metylacji w domenie HI9DMR
genu H19, co potwierdzito rozpoznanie zespotu Silver-Russella.
Na obraz kliniczny sktada sie szereg objawdw. Do najbardziej
charakterystycznych nalezg: uposledzenie wewngtrzmaciczne-
go wzrastania z niskg urodzeniowg masg ciata, cechy dysmor-
ficzne: tréjkatny ksztatt twarzy, mata zuchwa, wydatne guzy
czotowe, waska czerwien wargowa, asymetria budowy ciata do-
tyczaca twarzy, dtugosci lub obwodu koriczyn gérnych i dol-
nych, nieprawidtowosci w budowie koséca: klinodaktylia V pal-
cow dtoni, brachydaktylia, kamptodaktylia oraz syndaktylia,
dysplazja stawdw biodrowych. Z asymetrii koriczyn dolnych wy-
nika¢ moze skolioza. Obecnie dziecko ma 22 miesigce, wazy
7 kg, wzrost 75 cm. samodzielnie chodzi i wstaje. Rozwdj neuro-
logiczny prawidtowy. Kontynuowana jest rehabilitacja psycho-
ruchowa.

Dyskusja

Wewnatrzmaciczne ograniczenie wzrastania ptodu wystepuje
w 3 do 20% cigz [3, 18]. S3 to cigze wysokiego ryzyka z uwa-
gi na niebezpieczenstwo niedotlenienia, a nawet obumarcia
wewnatrzmacicznego ptodu [3, 18]. Wyrdznia sie trzy gtdéwne
grupy czynnikdéw ryzyka rozwoju hypotrofii : matczyne, ptodo-
we oraz tozyskowe. Do czynnikdw matczynych zalicza sie: IUGR
w poprzedniej cigzy, konstytucyjny niedobdr wzrostu oraz niska
mase ciata matki, choroby naczyn: nadci$nienie tetnicze, cu-
krzyca, zespot antyfosfolipidowy, choroby tkankitgcznej, niedo-
Zywienie, niski status socjo-ekonomiczny, palenie, alkohol, nar-
kotyki, wiek matki ponizej 16. roku zycia lub powyzej 35., sto-
sowanie technik wspomaganego rozrodu, czynniki teratogen-
ne: warfaryna, metotrexat, leki przeciwdrgawkowe, hipoksja,
niedokrwistosc (takze hemoglobinopatie). Ptodowe czynniki ry-
zyka obejmujg: wrodzone infekcje (miedzy innymi: cytomega-
lia, kita, rézyczka, ospa wietrzna, toksoplazmoza, gruzlica, HIV,
malaria), aneuploidie (trisomia 13, 18, 21), mikrodelecje (4p-
), imprinting genomowy (zespot Russell-Silver), inne patologie
kariotypu ptodu, wady ptodu, nieréwny wzrost w cigzach wie-
loptodowych. Sposrdd tozyskowych czynnikdéw ryzyka wymie-
nia sie: niewydolnos$¢ naczyn maciczno-tozyskowych, narusze-
nie ciggtosci kosmowki, zawaty wewnatrzkosméwkowe, margi-
nalny lub btoniasty przyczep pepowiny, wady macicy, przed-
wczesne dojrzewanie tozyska [6]. Wtasciwa identyfikacja przy-
czyn jest bardzo istotna i moze mie¢ wptyw na przyszte cigze.

Istotne jest, aby w trakcie poczatkowej oceny zwrécic¢ uwa-
ge, czy zahamowanie wzrastania jest symetryczne, asymetrycz-
ne lub mieszane. Wewnatrzpochodne czynniki uszkadzajace na
wczesnym etapie cigzy powodujg czesto symetryczne zahamo-
wanie wzrastanie. Czynniki zewngatrzpochodne w pdzniejszym
okresie czesciej skutkujg asymetrycznym zahamowaniem wzro-
stu [8, 18].

Wedtug teorii Winicka rozwéj komdrkowy ptodu podzie-
lony jest na trzy podstawowe fazy: |: do 16. tygodnia cigzy-
wzrastanie ptodu odbywa sie gtéwnie poprzez hiperplazje ko-
morek, 1l: od 17. do 31. tygodnia przez hipertrofie oraz hiper-

plazje komdrek ptodu, 1lI: po 31. tygodniu dominuje hipertro-
fia [18, 19]. W omawianym przypadku do zahamowania wzra-
stania doszto pomiedzy 21. a 25. tygodniem cigzy, czyli w okre-
sie najintensywniejszego rozwoju. Na podstawie wywiadu oraz
wykonanych badan laboratoryjnych nie ustalono przyczyny hy-
potrofii. W przypadki naszej pacjentki wykluczylismy przyczyny
matczyne i tozyskowe. Z wywiadu ciezarna nie uzywata alkoho-
lu, narkotykdéw, papieroséw, nie przyjmowata lekdéw innych niz
kwas foliowy, czynniki srodowiskowe byty bez znaczenia. Wyni-
ki badan wirusologicznych nie potwierdzity choréb zakaznych.

IUGR potwierdzono badaniem usg, ktére stanowi pod-
stawowg metode diagnostyczng w rozpoznawaniu hypotrofii.
W badaniu usg stwierdzono takze nieprawidtowosci uktadu
kostnego i wysunieto przypuszczenie nieprawidtowosci gene-
tycznych. Otrzymany, prawidtowy wynik kariotypu ptodu nie
wykluczyt podtoza genetycznego stwierdzanych zmian. Wobec
braku mozliwosci terapii state monitorowanie dobrostanu pto-
du byto jedyng, wtasciwg metodg postepowania, co jest zgod-
ne z doniesieniami innych autoréw [12, 13]. Codzienne zapisy
NST (niestresowy test), ocena przeptywdow naczyniowych me-
toda Dopplera, a takze analiza przyrostu masy ciata pozwolity
rozpoznac stan zagrozenia zycia ptodu i podja¢ decyzje o ukon-
czeniu cigzy.

We wszystkich przypadkach wewnatrzmacicznego zaha-
mowania wzrastania ptodu niezmiernie istotna jest wtasciwa
wspodtpraca zespotu potozniczego z pacjentkg. Odpowiednie
odzywianie, stosowanie sie do zalecen lekarskich i obserwacja
ruchéw ptodu okazujg sie by¢ niewatpliwym minimum poste-
powania. Nasza pacjentka rzetelnie byta informowana o sytu-
acji potozniczej, przeprowadzono u niej konsultacje psycholo-
giczna.

Wedtug danych z piSmiennictwa az 52% martwych uro-
dzen jest zwigzanych z hypotrofig, a 10% umieralnosci okotopo-
rodowej jest konsekwencjg wewnatrzmacicznego ograniczenia
wzrastania ptodu. Uwaza sie, ze czynniki genetyczne odpowia-
daja za okoto 40% catkowitej masy urodzeniowej. Na wzrastanie
ptodu wptyw majg geny matki oraz aberracje chromosomalne
u ptodu [9].

U dziecka naszej pacjentki rozpoznano po porodzie ze-
spot Silvera-Russella (SRS). Zespot ten jest bardo zréznicowany
pod wzgledem rodzaju wystepujgcych zmian genetycznych oraz
sposobu ich dziedziczenia. Ok. 10% pacjentéw posiada zmia-
ny w chromosomie 7. (jednorodzicielska uniparentalna diso-
mia lub delecje/ duplikacje w obrebie chromosomu), w 30-50%
przypadkdéw rozpoznaje sie zmiany w regionie 11p15.5, zmiany
epigenetyczne w domenie HI9DMR odpowiadajg za okoto 60%
przypadkéw choroby [14, 20-22]. U opisywanego noworodka
w badaniu genetycznym wykonanym metoda MLPA (Multiplex
Ligation — dependent Probe Amplification) wykryto nieprawi-
dtowy, obnizony poziom metylacji w domenie HI9DMR genu
H19, co potwierdzito rozpoznanie zespotu Silver-Russella. Dia-
gnoza zespotu opiera sie na potwierdzeniu wystepowania cech
pogrupowanych w kryteria. Kryteria duze to: niska masa uro-
dzeniowa, opdzniony wzrost wewnatrzmaciczny, pseudowodo-
gtowie, asymetria w budowie ciata, kryteria mate: tréjkatna
twarz, wydatne czoto, klinodaktylia V palca, matg rozpietosé
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ragk. Rozpoznanie stanowi stwierdzenie 3 kryteridw duzych lub
dwoch duzych i dwoch matych [14]. W diagnostyce prenatal-
nej opisywanego przypadku stwierdzono:hypotrofie, asymetrie
konczyn, matg klatke piersiowg (po raz pierwszy rozpoznane
w 26. tygodniu cigzy). Po porodzie potwierdzono niskg mase
urodzeniowq (<3—go percentyla)i asymetrie w budowie ciata.

Dzieci z rozpoznanym zespotem Silver-Russella wymagaja
systematycznej oceny rozwoju psychoruchowego i fizycznego.
Obserwuje sie u nich istotny statystycznie obnizony catkowity
poziom ilorazu inteligencji, ktéry srednio wynosi 88.14 w po-
réwnaniu ze $rednig dzieci zdrowych 100 [21, 23]. Syn naszej
pacjentki przebywa pod statg kontrolg pediatry, ma takze kon-
tynuowang rehabilitacje psychoruchowg. Nie wystepujg zabu-
rzenia w obrebie przewodu pokarmowego, ktére czesto towa-
rzyszg SRS i zwigzane sg z predyspozycjg do refluksu zotgdkowo-
przetykowego i czestym niedorozwojem zuchwy [14].

Obecnie dziecko ma 46 miesiecy. Samodzielnie chodzi oraz
wstaje. Utrzymuje sie niska masa ciafa, niski wzrost, krétkie
konczyny. Rozwdj neurologiczny jest prawidtowy.

Whnioski

Niezwykle rzadko stwierdza sie rodzinne wystepowanie SRS.
U zadnego z rodzicédw nie stwierdzono btedu genetycznego roz-
poznanego u opisywanego dziecka. Pacjentka zaszta w kolejng
cigze, przebiegajacy prawidtowo. Urodzita w 37. tygodniu cigzy
donoszonego noworodka ptci meskiej, u ktérego nie stwierdzo-
no nieprawidtowosci genetycznych skorelowanych z SRS.
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Ginekologia i potoznictwo

Iwona Jagielska, Martyna Stankiewicz, Jolanta Kazmierczak, Karolina Borowska-Mackowiak, Marek Grabiec

Komentarz:

Pomimo znacznego postepu w medycynie perinatalnej cigza powiktana wewnatrzmacicznym ograniczeniem wzrastania
ptodu (IUGR) stanowi jeden z gtéwnych problemoéw stojgcych przed wspoétczesnym potoznictwem. Opisywane sg odlegte
konsekwencje zdrowotne dla dzieci z IUGR: otytos¢, zespot metaboliczny, nadcisnienie, nietolerancja weglowodanéw — cu-
krzyca t. 2, osteoporoza. Juz na etapie definicji istniejg réznice przy rozpoznawaniu IUGR. Najczesciej przyjmuje sie, ze IUGR
rozpoznajemy kiedy szacowana ptodu znajduje sie ponizej granicznego percentyla — to zwykle 10, ale uzywany réwniez jest
5i3, atakze gdy masa/dtugos¢ ptodu sg < 2 SD od $redniej wartosci uwzgledniajgcej zaawansowanie cigzy i pte¢ ptodu. Wsréd
kryteridow ultrasonograficznych bierze sie pod uwage: obwdd brzuszka (AC) < 5 percentyla, stosunek HC/AC < 10 percentyla,
stosunek FL/AC > 23,5, przyrost AC < 11 mm w ciggu 14 dni. Przyjmuje sie, ze najbardziej przydatnym pojedynczym parame-
trem ultrasonograficznym jest ocena AC (czutos¢ 98% w rozpoznaniu IUGR) i jest to czesto pierwsza kliniczna manifestacja
dysfunkcji tozyska. Wewnatrzmaciczne ograniczenie wzrastanie ptodu w zaleznosci od czasu wystgpienia mozna podzieli¢ na
bardzo wczesne < 25 tyg., wczesne — 25-30 tyg. i pdzne > 30 tyg. Natomiast w zaleznosci od stosunku obwodu gtéwki do
obwodu brzuszka IUGR mozemy podzieli¢ na: symetryczny: dotyczy wszystkich organdéw i narzagdow ptodu; wystepuje stosun-
kowo wczesnie w przebiegu cigzy; najczestsze przyczyny ptodowe: wady chromosomalne i morfologiczne, infekcje wrodzone,
paleniem papieroséw; czestszy, lepsze rokowanie — w tej grupie takze konstytucjonalnie mate ptody i niesymetryczny: doty-
czy w réznym stopniu poszczegolnych organéw — obwdd gtéwki pozostaje najdtuzej w granicach normy; pojawia sie w cigzy
Zaawansowanej; najczestsze przyczyny: nieprawidtowa perfuzja tozyska (choroby naczyniowe matki) i niewydolnosc¢ tozyska.
Czestos¢ wystepowania tego powiktania ocenia sie na ok. 6% w Europie (8—15%) i do 30% w potudniowo-Srodkowej Azji.
Umieralnos¢ okotoporodowa przypadku wystgpienia IUGR jest szacowana na 10% (6—10 x wyzsza od populacyjnej), a zgony
wewnatrzmaciczne obserwuje sie w ok. 50% przypadkow. Prawidtowy proces wzrastania ptodu jest efektem wspédtdziata-
nia czynnikéw genetycznych, srodowiskowych, matczynych, ptodowych i tozyskowych. Czesto etiologia moze by¢ ztozona.
W patogenezie wystgpienia IUGR bierze sie pod uwage mechanizmy genetyczne, mechanizmy somatotropowe z uwzgled-
nieniem funkcji czynnikéw wzrostu, udziat substancji wazoaktywnych w wielu zaleznych od siebie, nie w petni wyjasnionych
mechanizmach, zaburzone mechanizmy transportu przeztozyskowego (zmniejszona aktywnosc¢ i ekspresja transporterow
dla aminokwaséw). Istnieje wiele réznych problemdw zwigzanych z rozpoznaniem IUGR. Konieczne jest dobre datowanie
cigzy (rzeczywisty wiek cigzowy). Nalezy bra¢ pod uwage wptyw réznych czynnikéw na wielkosé dziecka: pte¢ ptodu, rase,
rodnos¢ matki, konstytucjonalng budowe rodzicéw (wzrost, masa ciata), wysokos¢ nad poziom morza. Wszystkie te czynniki
moga wptywac na indywidualny potencjat rozwoju dziecka. Nalezy pamietaé, ze nie wszystkie mate ptody s3 mate z powodu
IUGR. Czynniki wptywajgce na wystepowanie IUGR najczesciej dzieli sie na matczyne, ptodowe i tozyskowe. Wsrdd czynnikdow
ptodowych duzg grupe stanowig aneuploidie (7% wszystkich IUGR), a takze wady wrodzone. Trzeba pamietaé, ze 22% dzieci
z pojedynczymi wadami ma cechy IUGR, a w przypadku wad mnogich — do 60%. Opisano wiele rzadkich aberracji chromoso-
mowych u ptodu z wspdtistniejagcym wewngatrzmacicznym zahamowaniem wzrastania, m.in. opisywany przez autoréw zespot
Silver-Russella. Gtéwnym celem opieki nad matka i dzieckiem w cigzy powiktanej wewnatrzmacicznym zahamowaniem wzra-
stania ptodu jak najwczesniejsze rozpoznanie, rozpoczecie intensywnego, zintegrowanego monitorowania ptodu, wiasciwe
rozpoznanie rzeczywistego zagrozenia wewngtrzmacicznego (aby zapobiec zbednym interwencjom) i wybranie optymalnego
czasu i sposobu zakoriczenia cigzy. Nie istnieje zadne przyczynowe leczenie IUGR. W przypadku IUGR bardzo istotny jest czas
i sposdb zakoriczenia cigzy. Jest on zalezny od wyniku badan dopplerowskich i profilu biofizycznego, zaawansowania cigzy,
schorzen matki. Masa ptodu nie jest czynnikiem decydujgcym. Zbyt wczesne, nieuzasadnione zakoriczenie cigzy powoduje
wzrost $miertelnosci noworodkéw i ryzyka mézgowego porazenia dzieciecego. W przypadku IUGR z niewydolnoscia tozyska
ciecie cesarskie jest metoda z wyboru, gdyz pordd pochwowy niesie za sobg zbyt duze obcigzenie dla ptodu. W wiekszej cia-
2y, przy braku dodatkowych obcigzen i prawidtowych wyktadnikach ultrasonograficznych mozliwy jest poréd drogami natury
przy ciggtym monitorowaniu KTG. W postepowaniu u pacjentek z wewnatrzmacicznym ograniczeniem wzrastania ptodu mu-
simy pamietac o tym, ze moze by¢ on zwigzany z wystepowaniem aberracji chromosomalnych, w tym tak rzadkich jak zespot
Silver-Russela. Poniewaz czesto$¢ wystepowania tego zespotu ocenia sie na 1:50000—-1:100000 zywych urodzen, w codzien-
nej praktyce klinicznej rzadko mozemy zetkna¢ sie z takim powiktaniem. Ale szczegdlnie w przypadku IUGR pojawiajacego
sie we wczesnej cigzy musimy pamietac¢ o mozliwych przyczynach genetycznych, co moze miec znaczenie i dla postepowania
w przebiegu cigzy i szczegdlnie w postepowaniu z noworodkiem i dzieckiem w pézniejszym zyciu. W tym kontekscie opis przy-
padku przedstawiony przez autoréw tematu pracy jest celowy. Obserwacje autoréw majg duze walory dydaktyczne. Autorzy
w sposéb bardzo przystepny omawiajg analizowany przypadek, opisujg metody stosowane w diagnostyce IUGR i sposdb
prowadzenia cigzy u pacjentek z tym powiktaniem. Zwraca rowniez uwage bardzo doktadna ocena stanu noworodka. Praca
niesie duze wartosci poznawcze, mogace miec znaczenie dla praktyki klinicznej.

dr n. med. Radzistaw Mierzyniski
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