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Uvod: Téhotenstvi u pacientek s preexistujici kardiomyopatii se systolickou dysfunkci levé komory srde¢ni
nebo po ortotopické transplantaci srdce (OTS) je rizikové pro matku i dité. Proto je ve vétsiné pfipadt nedo-
porucujeme. Avsak ve vybranych piipadech Ize téhotenstvi nechat probéhnout s védomim zvyseného rizika.
Cilem této prace je analyzovat soubor pacientek se srdecnim selhanim nebo po transplantaci srdce, které
Uspésné absolvovaly téhotenstvi a porod Zivého plodu béhem sledovani na nasem pracovisti.
Metody: Pacientky jsme retrospektivné identifikovali v klinickém informacnim systému IKEM a zpracovali
jsme jejich klinicka data a vysledky pomocnych vysetieni.
Vysledky: Celkem jsme zaznamenali devét téhotenstvi u osmi Zen s preexistujici kardiomyopatii. Ve vétsiné
pfipadu slo o dilatacni kardiomyopatii (Sest pacientek, 75 %). Ejekcni frakce levé komory (EF LKS) byla v me-
zich normy nebo lehce snizend v 56 % pripadl (pét téhotenstvi), stredné snizend ve dvou pripadech (22 %)
a v pasmu tézké dysfunkce ve dvou dalsich pripadech (22 %), kde jsme téhotenstvi nedoporucovali. Nebylo
doporuceno ani téhotenstvi u zeny s hypertrofickou kardiomyopatii a silné pozitivni rodinnou anamnézou
zahrnujici Umrti bratra na srdecni selhdni a OTS u matky. Pozdéji byla v rodiné zjisténa Danonova nemoc.
Béhem téhotenstvi s preexistujici kardiomyopatii a v nasledujicim roce po porodu jsme zaznamenali dvé
dekompenzace srdec¢niho selhani, jednu dekompenzaci arterialni hypertenze a dvé tranzitorni ischemic-
ké ataky. Kardiovaskularni pfihoda komplikovala pét téhotenstvi (55 %). Ve ctyfech pfipadech (44 %) byl
pozorovan pokles EF LKS > 10 % po roce sledovéni. V pozdéjsim obdobi byla u Zeny s Danonovou nemoci
nutnd srdecni transplantace, nedoslo k Zadnému Umrti. Déle jsme zaznamenali ¢tyfi porody po OTS, které
mély kromé jedné epizody preeklampsie nekomplikovany pribéh s narozenim ¢ty hypotrofickych, ale jinak
zdravych déti. Median od OTS do porodu byl 68 mésict. Dalsi sledovani bylo bez vyznamnéjsich komplikaci,
Zeny jsou nazivu se sledovanim 49-118 mésicli po porodu.
Zavéry: Diky moderni [é¢bé srdecniho selhdni je mozné nechat probéhnout téhotenstvi i u zen s neische-
mickymi kardiomyopatiemi a dysfunkci levé komory srde¢ni. Téhotenstvi je mozné také u vybranych zen
po OTS, nicméné vzhledem k sloZité biologické situaci a prognostickym aspektlim jej u téchto pacientek
nedoporucujeme.

© 2022, CKS.

ABSTRACT

Introduction: Pregnancy in females with pre-existing cardiomyopathy with left-ventricular systolic dysfunc-
tion and/or after heart transplantation is associated with risks for both the mother and the child. Thus, it
is not recommended in the majority of patients. However, in selected cases, with awareness of the risks,
pregnancy may be considered. We aimed to analyse a group of patients with heart failure and/or after
heart transplantation (HTx) who were pregnant and gave birth to a living new-born during follow-up in
our institution.
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Methods: Patients were found in the clinical database of IKEM retrospectively. Clinical and para-clinical data
were analysed.

Results: Nine pregnancies in eight females with pre-existing cardiomyopathy were identified. Most patients
had dilated cardiomyopathy (75%), their left-ventricular ejection fraction (LVEF) was normal or mildly redu-
ced in 56%, moderately reduced in 22%, and severely reduced in 22%. Pregnancy was not recommended
in females with severe left-ventricular systolic dysfunction and also in a female with hypertrophic cardio-
myopathy and a strong family history with death due to heart failure in her brother and necessity of HTx in
her mother, which was subsequently diagnosed with Danon disease. During pregnancies with pre-existing
cardiomyopathy and twelve months postpartum we recorded two episodes of decompensated heart failure,
one episode of decompensated arterial hypertension and two transient ischemic attacks. Taken together,
cardiovascular events complicated 55% of these pregnancies. We observed a decrease in LVEF >10% in 44%
of pregnancies after one year. Subsequently, the female with Danon disease required HTx. There was no
maternal death. In addition, we recorded four deliveries after HTx, which were except of one episode of
preeclampsia uncomplicated and gave birth to four hypotrophic, but healthy babies. Median time from HTx
to delivery was 68 months, subsequent period was uneventful, all four females are alive with a follow-up of
49-118 months after delivery.

Conclusions: Contemporary therapeutic modalities of heart failure lead in most patients with dilated cardio-
myopathy to at least temporary improvement of left-ventricular systolic function outside the range of severe
systolic dysfunction, which enables in selected cases birth of living fetus. Pregnancy is possible also in highly
selected females after HTx. However, due to their complicated biological situation and prognostic aspects,

Pregnancy

we do not recommend pregnancy in this setting.

Uvod

Prvni Uspésné téhotenstvi dva roky po ortotopické
transplantaci srdce (OTS) pro dilata¢ni kardiomyopatii
(DKMP) bylo popsano v roce 1988 u dvacetileté zeny.'
Zlepseni prognézy mladsich nemocnych s kardiomyopa-
tiemi, po korekci vrozenych srdecnich vad nebo po OTS
vedlo v poslednich letech k nartstu populace Zen v repro-
dukénim véku, které uvazuji o téhotenstvi i v pfitomnos-
ti srde¢niho onemocnéni.? Nékteré typy kardiomyopatii
jako napfiklad neobstrukéni formy hypertrofické kardio-
myopatie nebo kompletné korigované vrozené srdecni
vady nepredstavuji vyznamnéjsi prekdzku k uspésnému
dokonceni téhotenstvi. Vyraznd rizika vSak pretrvavaji
u pacientek s preexistujici systolickou dysfunkci levé ko-
mory srdecni (LKS), nej¢astéji pfi DKMP nebo u pacientek
po OTS.># Problematice gravidity u téchto nemocnych je
vénovana tato prace.

Pacientky s DKMP ohroZuje v téhotenstvi predevsim
zvy$ena hemodynamicka zatéz a retence tekutin. DalSim
problémem je také nutnost vysazeni teratogennich [éku
nezbytnych pro |é¢bu srdecniho selhani, predevsim inhi-
bitord systému renin-angiotenzin. Z téchto ddvodd maji
pacientky v téhotenstvi zvysené riziko srde¢niho selhani,
zavaznych arytmii, tromboembolickych nebo krvacivych
komplikaci.>® U Zen po OTS muze navic dojit k imuniza-
ci Zeny nebo k poklesu biologické dostupnosti imuno-
supresiv s rozvojem akutni, pfipadné chronické rejekce
transplantatu, k vzniku preeklampsie a renalniho selha-
ni.>"3 Rizika pro plod zahrnuji zejména moznost spontan-
niho potratu (15-30 % téhotenstvi po OTS), hypotrofii
plodu, pfedcasny porod a teratogenni plsobeni 1€kl jak
bé&hem téhotenstvi, tak laktace.' Pokud je matka nositel-
kou geneticky podminéné kardiomyopatie, onemocnéni
mUze zdédit také plod a nékteré typy kardiomyopatie se
mohou casné manifestovat.’ Pfi planovani téhotenstvi
je tfeba zvazit kromé klinickych a laboratornich nalez(
také odhadovanou Zivotni prognézu matky a jeji socidlni
zazemi.

Téhotenstvi je proto jednoznac¢né kontraindikovdno
u zen s DKMP v pfitomnosti tézké systolické dysfunkce
LKS (s ejekeni frakci < 30 %), vyraznéjsi symptomatologie
(NYHA 11l a IV) nebo mechanické srde¢ni podpory.?®> U Zen
po OTS téhotenstvi ve vétsiné pripadl také nedoporucu-
jeme. Téhotenstvi lze po OTS zvaZovat jen u vybranych
Zen, které maji nékolik let po operaci normalni funkci
$tépu, nemaji evidenci o probéhlé nebo pritomné akutni
nebo chronické rejekci transplantatu, jsou normotenzni,
maji normalni rendlni funkci a funkéni rodinné zazemi.
U obou skupin pacientek je tfeba vysadit teratogenni
léky. Po OTS je imunosuprese udrzovana kombinaci tacro-
limu a prednisonu s vysazenim mykofenolat mofetilu.>'

Cilem této prace je analyzovat soubor pacientek se sr-
decnim selhdnim nebo po OTS, které Uspésné absolvova-
ly téhotenstvi a porod Zivého plodu béhem sledovani na
nasem pracovisti.

Metodika a soubor pacientek

V klinické databdzi pacientd IKEM jsme identifiko-
vali 12 pacientek, které porodily Zivotaschopny plod
se zakladni diagnézou kardiomyopatie nebo po OTS.
Jednalo se o osm pacientek se znamou diagnézou kar-
diomyopatie, které jsme sledovali béhem deviti tého-
tenstvi. Pokud bylo téhotenstvi planované, redukovali
jsme u nich medikaci srde¢niho selhani pouze na beta-
-blokator a v pripadé potieby furosemid jiz pfi plano-
vani téhotenstvi. V ostatnich pFipadech byla medikace
upravena okamzité pfri zjisténi téhotenstvi. Béhem té-
hotenstvi absolvovaly pacientky minimalné tfi kontroly
na nasem pracovisti, a to na zacdtku téhotenstvi, v po-
slednim trimestru a v prvnim mésici po porodu s pro-
vedenim echokardiografie a vétSinou i se stanovenim
natriuretického peptidu typu B. Déle byly sledovany
v minimalné mési¢nich intervalech v poradné pro rizi-
kova téhotenstvi — ve vétsiné pripadd na Gynekologic-
ko-porodnické klinice 1. LF UK a VFN v Praze. Porod byl
u nich zaznamenan v letech 2014 az 2020, primérna
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doba sledovani po porodu byla 54 mésicd. Téhotenstvi
Uspésné donosily také 4 pacientky po OTS. Ve tfech pfi-
padech probéhla OTS v roce 2008, posledni v roce 2013.
Porod jsme u nich zaznamenali v letech 2011 az 2016,
prumérna doba sledovani od porodu byla 70 mésicu.
Pokud byla téhotenstvi pldnovéana, byla u pacientek
redukovana imunosuprese na kombinaci tacrolimus
a prednison s vysazenim mykofenolat mofetilu. Nasled-
né v odstupu alespon jednoho mésice byla provedena
kontrolni endomyokardialni biopsie k vylouceni rejek-
ce srde¢niho $tépu a dale byla provedena selektivni
koronarografie k vylouceni koronarni nemoci stépu.
Pacientky na nasem pracovisti absolvovaly minimalné
Ctyfi kontroly béhem téhotenstvi a hodnota tacrolimu
u nich byla kontrolovdna minimdlné jednou mésic¢né.
Pacientky byly kontrolovany také v poradné pro riziko-
va téhotenstvi gynekologického pracovisté (ve vétsiné
pfipadl na Gynekologicko-porodnické klinice 1. LF UK
a VFN v Praze).

U pacientek jsme retrospektivné vyhledali zakladni kli-
nicka, laboratorni a echokardiograficka data. Zhodnotili
jsme riziko téhotenstvi podle modifikované klasifikace
Svétové zdravotnické organizace (WHO), ktera je zaloze-
na na konsenzu expertd*'> a je vhodnéjsi pro pacientky
s vrozenymi vadami srdce. Pacientkdm s nejvyssim stup-
ném WHO IV je pro extrémné vysoké riziko doporuc¢eno
preruseni téhotenstvi. Dale jsme u pacientek spocitali
skore CARPREG I, které vychazi z kohortové studie a l1épe
reflektuje rizika téhotenstvi u zen se srde¢nim selhanim
a kardiomyopatiemi. Skére koreluje linedrné s incidenci
kardiovaskularnich pfihod u téhotnych s kardiomyopatii.
PFi skére nad 4 dosahuje riziko kardiovaskuldrni pfihody
az 41 %."%"7 Pacientky souhlasily s anonymnim zpracové-
nim dat o zdravotnim stavu. Vyzkum probéhl se schvale-
nim etické komise. Data jsme zpracovali pomoci statistic-
kého programu Excel a SPSS (Chicago, Illinois, USA) pro
Windows, verze 17.0.

Vysledky

Pacientky s preexistujici kardiomyopatii

Celkem jsme zaznamenali devét porodl deseti zdravych
déti (v jednom pripadé dvojcata) u osmi Zen s preexistujici
kardiomyopatii. Zadkladni charakteristiky souboru ukazuje
tabulka 1. Vétsina pacientek méla diagnézu dilatac¢ni kar-
diomyopatie (75 %) a byly ve funkéni tiidé NYHA | (78 %).
Po predchozi farmakoterapii srde¢niho selhani byla pred
porodem ejek¢ni frakce LKS normdlni nebo lehce snizena
v 56 %, stfedné snizena ve 22 % av pasmu tézké dysfunk-
ce ve 22 % (dva pfipady). Téhotenstvi jsme jednozna¢né
nedoporucovali u zen s tézkou dysfunkci LKS (pfipad 2
a 5, tabulka 2). Déle jsme nedoporucovali tfeti téhotenstvi
u zeny s familiarni dilata¢ni kardiomyopatii a anamnézou
abuzu pervitinu, ktera méla sice lehkou systolickou dys-
funkci LKS, ale zavazné komplikace béhem predchozich
téhotenstvi (pfipad 4, tabulka 2). Neimérné vysoké riziko
jsme konstatovali také u pacientky s hypertrofickou kar-
diomyopatii a normalni ejeké¢ni frakei LKS, kterd méla sil-
né pozitivni rodinnou anamnézu s tdajem o OTS u matky
a umrti bratra na srde¢ni selhani v 18 letech (pfipad 1,
tabulka 2). V této rodiné byla pozdéji diagnostikovdna

Danonova nemoc, pro kterou je typicka progrese do ter-
minalniho srde¢niho selhani v mladém véku.

Celkem 89 % porodd bylo vedeno cisafskym fezem.
Tabulky 1 a 2 ukazuji vyskyt komplikaci — dekompenzace
srdecniho selhani komplikovala téhotenstvi u dvou matek
a u jedné matky doslo k zhorseni arteridlni hypertenze.
U dvou matek jsme zaznamenali v prvnim roce po porodu
tranzitorni ischemickou ataku. Ve sledovaném obdobi se
vyskytla kardiovaskuldrni komplikace u 55 % téhotenstvi
Zen s preexistujici kardiomyopatii. Ve 44 % pfipadech
jsme zaznamenali snizeni ejek¢ni frakce LKS > 10 %. Vy-
voj end-diastolického rozméru a ejek¢ni frakce LKS a dale
natriuretického peptidu typu B v gravidité a nasledujicim
obdobi ukazuje obrazek 1.

Pradmérna porodni hmotnost novorozencd dosahla
2 505 = 511 gramu, byla tedy na hranici hypotrofie plodu.
U déti vsak nedoslo v casném obdobi ani béhem dalsiho
sledovani k vyznamnéjsim komplikacim.

Pacientky po transplantaci srdce

Téhotenstvi donosily ¢tyfi Zeny po OTS, a to pramérné 67
+ 33 mésich po operaci. Podrobnéjsi informaci podava-
ji tabulky 1 a 2. Dvé téhotenstvi byla planovéna (50 %).
U pacientky s familiarni dilatacni kardiomyopatii a mutaci
RBM20 (pfipad 11) bylo téhotenstvi pldnovano s pouzitim
preimplantacni diagnostiky, po redukci imunosupresivni
lécby (vysazeni mykofenolatu a dalsi teratogenni medi-
kace) byla predem provedena endomyokardialni biopsie
k vylouceni rejekce a byla vylouc¢ena koronarni nemoc
$tépu. Podobné bylo postupovéano i u druhé zeny po OTS
(pfipad 12). Ve zbyvajicich dvou pfipadech (pfipad 10
a 13) byla teratogenni medikace vysazena az po zjisté-
ni téhotenstvi. Kromé epizody preeklampsie (pfipad 11)
byla téhotenstvi téchto ¢tyf Zen po OTS nekomplikovana.
Zeny jsou nazivu se sledovanim 49-118 mésicd po porodu.
U pacientky s Friedreichovou ataxii dochazi neurologicky
k progresi stavu pfi zdkladnim onemocnéni. V Zadném
z pfipadl nedoslo béhem sledovani k rejekci srde¢niho
Stépu vyssiho stupné, ani zhorseni funkce $tépu po po-
rodu, ve viech pfipadech byla na zacatku téhotenstvi
normalni ejek¢ni frakce LKS. VSechny ctyfi déti byly bez-
prostfedné po porodu zdravy, ale hypotrofické. Pramér-
na porodni hmotnost dosahla pouze 1 883 + 494 gram0.
Dcera jedné pacientky s nonkompaktni kardiomyopatif
zdédila patogenni variantu genu MYH7, pozdéji u ni byla
diagnostikovana pocinajici kardiomyopatie (pfipad 10).
U dalsiho ditéte byla pozorovana nékolik mésict po naro-
zeni porucha sluchu (pfipad 12).

Diskuse

V této praci prezentujeme poprvé v Ceském pisemnictvi
unikatni soubor osmi pacientek s preexistujici kardiomyo-
patii a Ctyf pacientek po OTS, které uUspésné absolvovaly
téhotenstvi a porod Zivého plodu béhem sledovani na
nasem pracovisti. Nase pozorovani lze shrnout nasledov-
né: 1) Vétsina zen s preexistujici kardiomyopatii méla di-
latacni kardiomyopatii (75 %). Pfredchozi |é¢ba srdecniho
selhani prispéla k tomu, Ze ejekcni frakce LKS byla v dobé
téhotenstvi v mezich normy nebo lehce snizend v 56 %
a stfedné snizend ve 22 % pfipadu. 2) Otéhotnély i Zeny,
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Obr. 1 - Vyvoj individualnich hodnot end-diastolického rozméru levé komory (LVEDD), ejek¢ni frakce levé komory srdecni (EF LKS) a natri-
uretického peptidu typu B (BNP) v priibéhu téhotenstvi pacientek s preexistujici kardiomyopatii. Zachyceny jsou hodnoty na pocatku tého-
tenstvi, v poslednim trimestru, pfi prvni kontrole po porodu a na konci sledovani. Cisla pfipadd koresponduiji s tabulkou 2. Graficky jsou
znazornény hodnoty medianu a interkvartilové rozmezi. Pfi porovnani parovymi parametrickymi a neparametrickymi testy jsme nezjistili
statisticky vyznamné rozdily.
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Tabulka 1 - Charakteristika pacientek a pribéh téhotenstvi u skupiny pacientek s preexistujici kardiomyopatii nebo po transplantaci srdce

Charakteristika pacientek
(n=12)

Primérny vék v dobé porodu (roky)
Hypertenze

Diabetes mellitus

BMI > 30

Zékladni diagnéza

Dilata¢ni kardiomyopatie
Hypertroficka kardiomyopatie
Arytmogenni kardiomyopatie LKS
Nonkompaktni kardiomyopatie
Klasifikace NYHA pred porodem
NYHA |

NYHAlI

NYHA -1V

Dysfunkce LKS/EF LKS pted porodem
Tézka (EF LKS < 35 %)

Stiedni (EF LKS 36-45 %)

Lehka (EF LKS 46-54%)

Normalni (EF LKS > 55 %)

LVEDD na zac¢atku gravidity (mm)
LVEDD rok po porodu (mm)
Mitralni regurgitace stredni/vyznamna
Laboratorni diagnostika

eGFR na zacatku gravidity (ml/s/1,73 m?)
eGFR pfi posledni kontrole (ml/s/1,73 m?)
BNP na zacatku téhotenstvi (ng/l)
BNP za rok po porodu (ng/l)
Rizikova klasifikace

mWHO |

mWHO Il

mWHO II-Ill

mWHO IlI

mWHO IV

CARPREG Il 1-2 (5-10% riziko)
CARPREG Il 3 (15% riziko)

CARPREG Il 4 (22% riziko)

CARPREG Il > 4 (41% riziko)
Charakteristika porodu

Doba od transplantace do porodu
Porodni hmotnost ditéte (g)

Porod v tydnu téhotenstvi

Porod cisafskym fezem

Peripartalni komplikace
Preeklampsie

Akutni dekompenzace srde¢niho selhani
Casné tromboembolické komplikace

Zhor3eni EF LKS > 10 procentnich bodu jeden rok po

porodu
Zévazny dalsi prabéh

Preexistujici kardiomyopatie
(8 pacientek, 9 porodii)

30 + 6 (median 28)
1(12,5 %)
1(12,5 %)
3 (37,5 %)

n=8
6 (75 %)
1(12,5 %)
1(12,5 %)
0
n=9
6 (77 %)
2 (22 %)
0
n=9
2 (22 %)
2 (22 %)
3 (34 %)
2 (22 %)
55+6
58+ 6
0

1,97 £0,18
1,88 £ 0,16
16 (10-31)
28 (10-86)
n=9
0
0
3 (33 %)
4 (45 %)
2 (22 %)
3(33 %)
3(33 %)
0
3(33 %)
n=9
2505+ 511
36 = 4 (median 37)
8 (89 %)
n=9
1(11 %)
2 (22 %)
2x TIA (22 %)
4 (44 %)

4 (44 %)

Transplantované srdce
(4 pacientky, 4 porody)

31 + 2 (median 31)
75 % (n =3)
25% (n=1)

0 % (0)
n=4
3 (75 %)
0
0
1(25 %)
n=4
4 (100 %)
0

o

o o 1

0
4 (100 %)
46 + 5
46 + 4
0

1,66 + 0,21
1,28 +0,4

n=4

n=4
67 = 33 mésict (median 68)
1883 +494
31 + 3 (median 30)
4 (100 %)
n=4
1 (25 %)
0
0
0

0

BMI - body mass index; BNP — natriureticky peptid typu B, CARPREG Il - rizikové skore ,the CARdiac disease in PREGnancy”; EF LKS -
ejekéni frakce levé komory srdeé¢ni; eGFR (dle CKD-EPI) — odhadovana glomerularni filtrace; LVEDD - end-diastolicky rozmér levé komory;
mWHO - modifikovana klasifikace WHO rizikovosti gravidity; NYHA - klasifikace dusnosti New York Heart Association; TIA - tranzitorni

ischemicka ataka.
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Tabulka 2 - Informace k zakladnimu onemocnéni, priibéhu téhotenstvi a dalSimu vyvoji onemocnéni u jednotlivych pacientek

Cislo
pripadu
1

2,3

Pacientky
s kardiomyopatii

Hypetroficka
neobstruk¢cni
kardiomyopatie pfri
Danonové nemoci

DKMP s reverzni
remodelaci LKS
(susp. toxonutritivni
podil)

Familiarni DKMP
(patogenni varianta
titinu), ablzus per-
vitinu v anamnéze

DKMP diagnosti-
kovana od détstvi,
implantovan ICD

DKMP
(mutace v genu
RBM?20)

DKMP s podilem
hypertenzni kardio-
myopatie

DKMP, nezjisténa
pficinna geneticka
varianta

Arytmogenni KMP
s postizenim levé
komory (prokazana
patogenni mutace
PKP2), pritomnost
ICD

Priibéh téhotenstvi

Neplédnované, nedoporu-
¢eno vzhledem k rodinné
zatézi.

EF LKS 55 %.

Ukonceno v 36. tydnu
pro dusnost, pokles EF
LKS.

Dvé neplanovand tého-
tenstvi bez komplikaci,
prvni nedoporuceno pro
vstupni EF LKS 35 %.

Treti téhotenstvi
Doporuceno preruseni
téhotenstvi.

Pokles EF LKS béhem
téhotenstvi na 40 %.

Dvé téhotenstvi pfi tézké
dysfunkci LK, zde popsa-
no 2. téhotenstvi. Nedo-
poruceno, komplikovano
oboustrannou kardialni
dekompenzaci.

Planované téhotenstvi
s nekomplikovanym
pribéhem, vstupni EF
LKS 50 %

Planované, vstupni EF
LKS 50-55 %, na konci
téhotenstvi a po porodu
dekompenzace arterialni
hypertenze

Neplédnované téhoten-
stvi, nedoporuceno,
pribéh bez komplikaci,
vstupné EF LKS 40 %

Pldnované téhotenstvi,
vstupné EF LKS 45 %,
preindukce porodu

z kardiologické indikace

Medikace
v téhotenstvi

Pouze selektivni
beta-blokator

Pouze beta-blo-
katory, pfi druhé
gravidité bez lékd
(sama vysadila
beta-blokator)

Beta-blokator,
LMWH,
redukovana davka
furosemidu

Vysazeny
potencialné
teratogenni
léky (sartan,
spironolacton)

Pouze
beta-blokator

Pouze beta-blo-
kator

Monoterapie
beta-blokatorem
i 6 mésicl po
porodu (trvala na
kojeni, laktace
nepozastavena)

Beta-blokator,
LMWH

Porod a vyvoj
ditéte

SC, 36. tyden,
hmotnost
1940 g.

SC, 39. tyden,

3 250g

SC, 36. tyden,
dvojcata,
hmotnost
2260 +2700g,
déti zdravé.

SC, 36. tyden,
vétsi krevni
ztrata, podvaz
vejcovod(.
Dcera, 2 200 g,
zdédila vlohu

v genu pro TTN,
zdrdva.

SC, 27. tyden,
1520 g, zdravé
dité

SC, 37. tyden,
2700 g, porod
bez komplikaci,
zdravé dité

SC, 37. tyden,
2660 g, zdrava
divka, u matky
porucha hojeni
rany po SC

SC, 38. tyden,
hmotnost
2900 g,
zdravé dité

Vaginalni
porod, 40.
tyden, 3230 g,
zdravé dité

Dlouhodoby vyvoj
onemocnéni

Vyznamna rodinna zatéz, matka
vedena s dg. téhotenské KMP,
podstoupila OTS, bratr zemrel na
srdecni selhdni, pozdéji v rodiné
dg. Danonova nemoc.

Po porodu dalsi progrese srdec-
niho selhani, trombus v LKS, v r.
2015 OTS. Sledovani 84 mésicli od
porodu

Paradoxné béhem prvniho tého-
tenstvi a po porodu normalizace
EF LKS, nekomplikovany pribéh,
trva normalni EF LKS.

Sledovani 80 mésict od prvniho
porodu

Manifestace srdec¢niho selhani
dva tydny po 2. téhotenstvi,

kdy zérover embolizacni

CMP s nutnosti katetrizacni
trombektomie. Tehdy i abuzus
pervitinu.

Pfi 3. téhotenstvi prechodny
pokles EF LKS, nasledné opét
normalizace. Sledovani 52 mésicl

Obé téhotenstvi komplikovany
kardialni dekompenzaci.
Tromboembolicka prihoda
(st.p. TIA), v dals$im sledovani
onkogynekologicky zékrok
(kénizace cipku, CIN 3).
Sledovani 47 mésica

Recidivujici kardioemboliza¢ni
CMP na antikoagulaci, bidirek-
¢ni PFO, trva lehky neurologicky
deficit.

Sledovéni 80 mésict

Po porodu pokles EF LKS, stfedni
dysfunkce, dlouhodobé stabilni.
Sledovéni 25 mésict

Pro dalsi pokles funkce levé komo-
ry nutnost implantace BiV ICD.
Sledovéni 13 mésict

Po porodu dalsi pokles EF LK,
Uprava medikace, postupné
stabilizace az k NYHA I.
Sledovéni 17 mésich

Pokracovani na dalsi strané
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Tabulka 2 - Informace k zakladnimu onemocnéni, priibéhu téhotenstvi a dalSimu vyvoji onemocnéni u jednotlivych pacientek (Dokoncéeni)

Stav po OTS, Priibéh téhotenstvi

zakladni diagnéza
10 Nonkompaktni

kardiomyopatie

(patogenni varianta

Neplanované téhoten-
stvi. Nekomplikovany
porod 31 mésict po OTS

Medikace v tého-
tenstvi

Imunosupresivni
terapie kombinaci
tacrolimu a korti-

Porod a vyvoj Dlouhodobé sledovani

ditéte
SC, 36. tyden, Cetné onkogynekologické
hmotnost zakroky pro neoplazii krcku

2480 g, dcera délohy, radioterapie, nasledné

MYH?7) kosteroidu, MMF nese stejnou ovarektomie |.dx.
dlouhodobé vysa-  variantu MYH?,
zen pro drefiovy incipientni KMP. Sledovani 118 mésicu.
Utlum
11 Familiarni DKMP Pldnované Pfi planovani té- SC, 29. tyden, Gestacni diabetes, ddle DM na
(patogenni varianta  téhotenstvi, vzhledem hotenstvi predem ukonc¢eno inzulinu, opakované pankreatitis,
v genu RBM20) k rodinné zatézi IVF vyloucena rejekce  predcasné Zije.
s preimplantacni a koronérni nemoc, pro riziko Sledovani 54 mésich
diagnostikou. po predchozim eklampsie,
Porod 101 mésicti po OTS vysazeni MMF syn 1500 g,
a kortikoidd, po- zdravy.
nechan tacrolimus
a LMWH
12 DKMP (po probéhlé  Planované téhotenstvi, MMF vysazen SC, 30. tyden, Opakované onkogynekologické
myokarditidé) s nekomplikovanym pr@-  planované 90 dni 1300 g, syn, intervence (kdnizace cipku,
béhem. Porod 38 mésici  predem, déle po- nékolik mésicd  odstranéni kondylomat -
po OTS davén tacrolimus po porodu z histologie ca in situ), zije.
a kortikoidy porucha sluchu  Sledovéni 49 mésicd
13 DKMP pti Friedrei- ~ Nepldnované MMF vysazen dlou- SC, 28. tyden, Recidivuji infekce, neurologicky
chové ataxii téhotenstvi. hodobé, béhem 2250q, zdravy  progrese stavu matky, Zije.
Nekomplikovany prabéh. téhotenstvi tacroli- syn, nezdédil Sledovéni 59 mésicl
Porod 98 mésict po OTS  mus a kortikoidy vlohu.

DKMP - dilata¢ni kardiomyopatie; EF LKS - ejekéni frakce levé komory srdecni; ICD - implantabilni kardioverter-defibrilator; IVF - in vitro
fertilizace; KMP - kardiomyopatie, LMWH - nizkomolekularni heparin; MMF - mykofenolat mofetil; OTS - ortotopicka transplantace srdce;

SC - cisafsky fez (sectio caesarea); TIA - tranzitorni ischemicka ataka.

kde jsme graviditu nedoporucovali, a to pro tézkou sy-
stolickou dysfunkci LKS (22 %) a pro vysoké riziko dané
rodinnou anamnézou nebo pribéhem predchozich tého-
tenstvi. 3) BEhem téhotenstvi s preexistujici kardiomyo-
patii a v nasledujicim roce po porodu jsme zaznamenali
dvé dekompenzace srde¢niho selhdni, jedno zhorseni ar-
teridlni hypertenze a dvé tranzitorni ischemické ataky. Ja-
kakoliv kardiovaskularni pfihoda komplikovala 55 % té-
hotenstvi téchto Zen. U 44 % Zen jsme pozorovali pokles
ejekéni frakce o deset a vice procentnich bodd po roce
sledovani. U Zeny s prokazanou Danonovou nemoci byla
pozdéji nutna OTS. 4) Téhotenstvi prekonaly bez vétsich
problému ctyfi Zeny po OTS. Kromé jedné epizody pre-
eklampsie byly vsechny gravidity nekomplikované a na-
rozené déti byly zdravé s nizsi porodni hmotnosti. Jejich
matky jsou nazivu se sledovanim v rozmezi 49-118 mésicl
po porodu.

Zlepseni prognozy pacientek s dilata¢ni
kardiomyopatii nebo po transplantaci srdce

Vyznamné zmény v |écbé srde¢niho selhdni se snizenou
systolickou funkci vedly v poslednich dekadach k zlepseni
progndézy nemocnych. V 80. letech minulého stoleti, tedy
v dobé pred zavedenim moderni farmakoterapie srdecni-
ho selhani, bylo ro¢ni a pétileté prezivani nemocnych se
symptomatickou dilata¢ni kardiomyopatii 25 %, respekti-
ve 50 %.'8'9 Rada praci dokumentovala postupné snizova-

ni mortality. Napfiklad Merlo a spol. ukazali v kohortové
studii zlepseni osmiletého prezivani pacientd s dilatacni
kardiomyopatii diagnostikovanou v  dekadach 1979-
1987, 1988-1997 a 1998-2007 z 55 % na 71 % a 87 %.»°
Soucasnd terapie dokaze onemocnéni nejen stabilizovat,
ale casto navodit alespon c¢aste¢nou remisi onemocnéni
v podobé reverzni remodelace LKS aZ u poloviny nemoc-
nych s recentnim zachytem srdecniho selhani.?"?

V poslednich dvou dekadach doslo také k zlepseni
prezivani u pacientd po OTS. Je to dUsledek lepsi imuno-
supresivni léc¢by a zlepsené péce zamérené na prevenci
infekénich komplikaci a nadoru. Statistiky z poslednich let
referuji ro¢ni a pétileté prezivani kolem 90 %, respektive
70 %, s medianem prezivani kolem 12 let.®#

Vyse uvedené zlepseni progndézy Zen v obou uvedenych
skupinach umoznuje ve vybranych pfipadech téhotenstvi.

Komplikace u Zen s preexistujici
kardiomyopatii, porovnani s predchozimi
studiemi

Prvni vétsi skupinu Zzen s téhotenstvim pfi preexistujici kar-
diomyopatii analyzovala v roce 2010 prace kanadské sku-
piny.” Referovano bylo 36 téhotenstvi u 32 Zen s dilata¢ni
kardiomyopatii, z nichz 72 % mélo lehkou nebo stfedné
téZkou dysfunkci LKS. Srdecni komplikace se objevila v té-
hotenstvi a nasledujicich Sesti mésicich po porodu celkem
v 39 % pripadd. Nejcastéji Slo o dekompenzaci srde¢niho
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selhani (celkem devétkrat), arytmie (celkem sedmkrat)
a jednu mozkovou pfihodu. Nebylo zaznamendno zZad-
né umrti. Tyto komplikace nastaly u Zen s pokrocilejsim
selhavanim (se vstupni klasifikaci NYHA IlI/IV a s téZkou
systolickou dysfunkci LKS) nebo s anamnézou kardialnich
pfihod v predchazejicich téhotenstvich. Francouzskd sku-
pina popsala v roce 20172 celkem 43 téhotenstvi u 36 Zen
s preexistujici kardiomyopatii. Pouze deset z nich (28 %)
mélo dilata¢ni kardiomyopatii s pramérnou ejek¢ni frak-
ci LKS kolem 36 %. Vyskyt kardiovaskularnich komplikaci
dosahl 35 %, materska mortalita ¢inila 7 %. Nas soubor se
vétsim zastoupenim pacientek s dilata¢ni kardiomyopatii
vice podobal kanadské préci. Vyskyt kardiovaskularnich
komplikaci byl sice numericky vyssi (55 %), ale ve vétsi-
né pfipadd se jednalo o reverzibilni pfihody s nulovou
matefskou mortalitou. Tato pfizniva data odrazeji sku-
tecnost, ze vétsina pacientek (56 %) méla normalni nebo
lehce snizenou ejek¢ni frakcei LKS jako dlsledek predchozi
optimalizované |écby srdecniho selhani.

Komplikace téhotenstvi u zen
po transplantaci srdce

Od roku 1988 byly celosvétové referovany desitky pripa-
dud téhotenstvi u Zen po OTS."%'* Recentni pohled pFinasi
prace z registru téhotenstvi u pacientek po OTS."? Analy-
zovala 157 téhotenstvi u 91 Zen, primérné 7 = 6,1 roku
po OTS. Téhotenstvi bylo Uspésné donoseno v 69 %. Nej-
Castéjsi komplikaci byla preeklampsie (23 %), déle infekce
(14 %) nebo rejekce stépu (9 %). Dllezité je zjisténi aso-
ciace mezi podavanim mykofenolatu v téhotenstvi a vy-
skytem potratl. Prdimérna doba sledovani po porodu do-
sahovala 8,9 + 6,5 roku. Z uvedeného souboru zemrelo 30
Zen, a to pramérné 9,4 = 6,2 roku po porodu. Nejcasté;si
pri¢cinou umrti byla koronarni nemoc stépu nebo rejekce.
Nase vysledky zapadaji i do tohoto kontextu. SloZity mana-
gement pacientek v téhotenstvi, vyznamna imunologic-
ka i neimunologickd rizika pro matku a plod, zohlednéni
dlouhodobé progndzy zen po OTS a jejich socidlniho zaze-
mi predstavuji vyznamné vyzvy pfi pfipadném planovani
téhotenstvi v této populaci zen. Ve vétsiné pripadld tého-
tenstvi po OTS nedoporucujeme. U Zen ve fertilnim véku
po transplantaci srdce tedy doporucujeme prevenci oté-
hotnéni. U pacientek s nekomplikovanym potransplan-
tacnim prubéhem, bez evidence o akutni nebo chronické
rejekci stépu nebo koronarni nemoci stépu mizeme pfi
respektovani kontraindikaci pouzit vétsinu ucinnych anti-
koncepcnich metod, kromé nitrodéloznich télisek. U Zen
s komplikovanym pribéhem nebo pfitomnosti zavaznych
komorbidit jsou nase moZnosti vétsinou omezeny na mo-
noterapii progestiny ve formé tablet, depotnich injekci
nebo podkoznich implantatd.?* Recentné bylo popsdno
Uspésné pouziti nitrodéloznich télisek s levonorgestre-
lem, které bylo u malych kohort pacientek po organovych
transplantacich G¢inné a bezpecné, bez vyskytu infekci
malé panve. Tyto vysledky odpovidaji ztlusténi endomet-
ria a snizenému vyskytu infekci gynekologické oblasti pfi
pouziti této antikoncepce u pacientek bez imunosupre-
se.?>2 Po orgdnovych transplantacich vSak zatim nejsou
doporucovany pro rutinni uziti.?*

Genetické poradenstvi v gravidité

Pokroky v molekuldrné-genetické diagnostice pfricin
kardiomyopatii umoznuji v fadé pripadu identifika-
ci patogennich mutaci zpusobujici dané onemocnéni.
U devastujicich onemocnéni, kterd vedou v ¢asné mor-
bidité nebo mortalité, je mozné po konzultaci s ge-
netikem uvaZovat o tzv. preimplantacni diagnostice.
S pouzitim fertilizace in vitro je ve vybranych pfipadech
mozné identifikovat embrya, kterd nenesou danou
patogenni mutaci a maji vyrazné redukované riziko
vzniku pfrislusné choroby.?” V ostatnich pfipadech se
mUze uplatnit stanoveni genotypu u ditéte s peclivym
klinickym sledovdnim nosi¢t patogennich variant po
narozeni. V rodinach s familidrnim vyskytem kardio-
myopatii a neuspésnou genotypizaci je doporuceno
klinické a echokardiografické sledovani ditéte.?” Pred
planovanou graviditou je tfeba zvaZovat nejen mozné
prenatalni a postnatalni rizika pro matku a dité, ale
také upozornit, obzvlasté u transplantovanych Zen, na
snizenou dobu prezivani oproti zdravym vrstevnicim,
a tedy nutnost socialni stability rodiny.*

Limitace

Vypovédni hodnota nasi prace je limitovana malym
souborem pacientek, ktery ale odpovidad nizké frek-
venci téhotenstvi ve sledovanych skupindch nemoc-
nych. Dal$im omezenim je, Ze jsme se soustfedili na pa-
cientky s Uspésnym pribéhem téhotenstvi a donosenim
zdravého plodu. V klinické databdzi se nam nepoda-
filo zachytit pacientky, které prekonaly potrat nebo
porodily mrtvy plod. Pfi retrospektivnim zpracovani
dat nemUzeme vyloucit, Ze nékteré z téchto pripadl
nebyly zaznamenany. Dale jsme si védomi limitace chy-
béjiciho dlouhodobého sledovani po téhotenstvi u Zzen
s preexistujici kardiomyopatii. K dispozici mame pouze
stfednédoba data. Po desetiletich sledovani by se tyto
zeny mohly vyznamneé lisit od netéhotnych vrstevnic se
stejnou diagndzou.

Zavér

Moderni postupy lé¢by srde¢niho selhdni vedou u fady
pacientek s dilata¢ni kardiomyopatii k stabilizaci stavu
a Casto k zlep3eni systolické funkce LKS. To dovoluje za
urcitych podminek uUspésny pribéh téhotenstvi. Naopak
tézka dysfunkce LKS a pritomnost mechanické srdecni
podpory by mély byt jasnou kontraindikaci gravidity. Té-
hotenstvi je mozné také u vybranych Zen po OTS. Nicmé-
né vzhledem k slozité biologické situaci a prognostickym
aspektim je vsak u téchto pacientek nedoporucujeme.
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