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 Zásadní porodnické syndromy 

= PLACENTÁRNÍ INSUFICIENCE 

 syndrom 

 preeklampsie, eklampsie, HELLP syndrom (PET) 4-5 % 

 růstová restrikce plodu (FGR) 5-6 % 

 předčasný porod (PTL) 6-7 % 

    Mateřské 
   Hypertenze 

   Preeklampsie 

   Antifosfolipidový sy 

   Trombofilní stavy …  

   Placentární 

  Placentární mozaicismus 

   Abnormální placentace 

   Uterinní abnormality 

   Chronická abrupce placenty 

   Zevní 
   Kouření 

   Alkohol 

   Drogy (kokain) 

   Virové infekce 

Fetální 
Chromozomální aberace (Tr.18,13) 

Monogenní onemocnění 

Strukturální vývojové vady 

Ostatní syndromy(Cornelia de Lange) 

FGR / PET 

 

Baschat. BJOG, 2004, 111,1031-1041 
 



   Preeklampsie 

 těhotenstvím podmíněná hypertenze s proteinurií (a edémy) 

 vaskulopatie 

 multiorgánové postižení  

DEFINICE: 

hypertenze                     ≥ 140/90 mmHg  

signifikantní proteinurie   ≥ 0,3g / 24 hod. dUCB  (ACR ≥ 30, ev. PCR) 

                                                                            (ISSHP, NHBPEP, ACOG, CHS, ČGPS)  

EPIDEMIOLOGIE: 

preeklampsie – v ČR nejsou známa validní data, odhad 4-5 % 

časná forma (early onset, do 34.týdne gestace) – méně než 1,0 % 

„preeklampsie je primárním onemocněním placenty,  

ale na jeho rozvoji se zásadní měrou podílí  

kardiovaskulární systém matky“ 



 Dlouhodobé následky preeklampsie 

MATKA PLOD / NOVOROZENEC 

  eklampsie, HELLP, edém plic    prematurita (a komplikace) 

  hypertenze    FGR – růstová restrikce 

  ICHS    syndrom respirační tísně 

  CMP    hypertenze,  ICHS, obezita 

  renální postižení    metabolický syndrom 



  Riziko rozvoje ICHS matky 

(Wikstrom 2005, Vlk 2017) 

riziko RR  studie 

chronická hypertenze 3-4 Bellamy 2007, Magnussen 2009, Lazdam 2012 

srdeční choroby (ICHS) 2-3 Funai 2005, Chen 2014 

CMP (postižení CNS) 3 Wilson 2003, McDonald 2008 

renální choroby 3-5 McDonald 2010,  Wang 2013 

+ hypotyreóza, hyperlipidémie, endogenní deprese  



  Preeklampsie není EPH gestóza 

     Verlohren 2017 

laboratorní změny 



   Preeklampsie 2019  DGGG 

 Renální 

            proteinurie ≥ 300 mg/den  

      ACR, hyperkreatnemie, oligurie

   

 Hematologické 

      trombocytopenie  (pod 100) 

      hemolýza  

 

 Jaterní  

      bolesti pod pravým obloukem 

      elevace jaterních transamináz 

 

 Neurologické  

      bolesti hlavy 

      náhlé poruchy vízu 

      hyperreflexie, křeče, apoplexie 

  

 Plicní  

      insuficience plic, pneumothorax 

      edém plic 

 

 Placentární: SGA/FGR 

 

 Laboratorní specifické změny:     

      elevace sFlt-1/PlGF 

hypertenze ≥ 140/90 mmHg + „nové“ orgánové postižení  



   Etiologie 

1. ENDOTELIÁLNÍ  DYSFUNKCE 

                                      + 

2.    ABNORMÁLNÍ  PLACENTACE 
 

 hypotéza uteroplacentární ischemie 

 hypotéza porušené imunologické adaptace 

 genetická hypotéza 

 hypotéza o lipoproteinech s nízkou denzitou (VLDL)   

 změna poměru PGI a TxA2 ….  
 

 

   dysbalance cirkulujících pro-angiogenních  

   a anti-angiogenních faktorů v mateřské cirkulaci 

 6.-12. týden 



Endoteliální dysfunkce a porušená placentace 

a/ primární dysfunkce ?? 

    především genetické a imunologické faktory 
 

b/ sekundární dysfunkce ??  

    na podkladě uvolnění vazoaktivních látek při abnormální tvorbě 

placenty 
 

porucha trofoblastické invaze  

 porucha vývoje již kolem 6. týdne gravidity 
 

 

„Rozvoj placentární ischémie podmíněný abnormální imunitní 

reakcí doprovázen generalizovanou endoteliální dysfunkcí 

mateřského organismu.“ 

 





  Časná vs. pozdní forma PET 

EO-PET 

LO-PET 



 Patofyziologie PET 

 angiogenní dysbalance  

 

 

 zvýšení vaskulární 

rezistence 

 alterace fetoplacentární 

jednotky 

 endoteliální 

dysfunkce  

 ovlivnění 

vaskulární 

rezistence 

 

 snížení 

funkce 

myokardu  
LO-PET 

EO-PET 



  HELLP syndrom      1982 - Weinstein 

 součást progrese onemocnění preeklampsií 
 

 H - mikroangiopatická hemolytická anémie 

 EL - elevace jaterních enzymů 

 LP - snížený počet destiček 

 
 epigastrická bolest !! 

 bolest v pravém hypogastriu, ev. v pravé podklíčkové krajině 

 nauzea, případně i zvracení,  bolest hlavy 

 50 % absence klinických symptomů 

 



  Etiologie, etiopatogeneze 

 onemocnění placenty,   „forma preeklampsie“ 

 etiologie: porucha imunity !!? 

 aktivace destiček  endotheliální vrstva  poškození cévní stěny 

 konsumpce fibrinogenu  depozita  spasmus  lokální 

hemorhagie, ev. lokální DIC 

 postiženy parenchymatózní orgány, hl. játra 



  PET, HELLP a/nebo FGR 

STB disorders 
syncytiotrophoblast stress disorders 

Redman, 2018 



  Dysbalance angiogenních faktorů 

- vyšší riziko trombóz a lokálních ischémií (mikrocirkulační změny)  

Proangiogenní: 

 VEGF:  vaskulární endoteliální růstový faktor 

 PlGF:  placentární růstový faktor             (Reynolds 2001, Tsiakkas 2015)  

 

Antiangiogenní: 

 sFlt-1:  fms-like tirosin kináza-1 

 sEng:  endoglin                                     (Ferrara 2001, Levine 2006, Staff 2013) 

Adhezivní molekuly: 

 ICAM-1:  intracelulární adhezivní molekula 1 

 VCAM-1: vaskulární adhezivní molekula 1 

Prozánětlivé chemokiny:   fraktalkin  (CX3CL1) 

Regulační cytokiny:  např. GDF-15  (Growth Differentiation Factor 15)                        



  Vazba sFlt-1 a PlGF (VEGF) 



  sFlt-1/PlGF v průběhu těhotenství 

Levine RJ, Maynard SE, Qian C, et al. N Engl J Med 2004 

stoupá u všech těhotných 

nárůst od 21.-24. týdne u žen s preeklampsií  

       x    od 33.-36.týdne u zdravých těhotných  

rozdíl hodnot PlGF patrný už v I. resp. časném II. trimestru  

rozdíl hodnot sFLT-1 patrný až po 22. týdnu gestace 

sFlt-1 PlGF 



 Studie Prognosis  (Verlohren,  Am J Ob Gyn 2012) 

20.-34. týden gravidity 



Podezření na rozvoj preeklampsie 



Klinická implementace 



gestační týden   „NPV“ „dg.“ „ukončení“ 

  20+0  -  33+6 38 85 655 

  34+0  -  36+6 38 110 201 

  sFlt-1 / PlGF 





  Studie sFlt-1/PlGF… 

 INSPIRE Study                                                                                

(Cerdeira AS, Hypertension 2019, 74:983)                                    

sFlt-1/PlGF ratio ≥ 85 predikuje rozvoj PET do doby 4 týdnů      

s PPV 71,7%  

 ROBUST Study                                                                                

(Soundararajan R., Preg Hypertension 2021, 23:97)                                              

sFlt-1/PlGF ratio ≥ 85 predikuje rozvoj těžké formy PET        

(90,9% vs. 8,0%), ve srovnání s nižší hodnotou poměru  

 

 řada studií popisuje v monitorování PET (ev. A FGR)              

význam dynamiky změn poměru sFlt-1/PlGF 

 

 predikce FGR 

 predikce předčasného porodu  





J Am Heart Assoc 2021, 10: e020302 

 marker senzitivita 

 GDF-15 46.3 % 

 sFlt-1/ PlGF 61,1 % 

 GDF-15 / PlGF 65,9 % 

 GDF-15 x sFlt-1 / PlGF 68,3 % 



 Preg Hyperten 2022, 30:103-109 

control EOPET LOPET GH 

sFlt-1 3676 14512 9753 7326 

PlGF 171 35 78 96 

sFlt/PlGF 22 424 135 84 

cTnT 3 6 6 4 

NT-proBNP 29 360 155 36 

GDF-15 88300 57000 111600 99000 



  dg. riziko hospitalizace na KV onemocnění 

  hyperemesis HR 1,46  (95% CI, 1,38 – 1,54) 

  preeclampsia (PET) HR 2,58  (95% CI, 2,51 – 2,64) 

  hyperemesis + PET HR 3,54  (95% CI, 3,03 – 4,14) 

                       valve disease      HR 3,38 

                           heart failure       HR 3,43 

                       cardiomyopathy  HR 4,17 

n 1.413.166 žen 

follow-up:  32 roků 

J Am Heart Assoc 2022, 12: e029298 





  Take home message 

 Znalost angiogenně aktivních látek a možnost vyšetřování jejich hladin 

zásadní měrou posouvá možnosti diagnostiky PET.  

 Zvýšený poměr sFlt-1/PlGF ve druhé polovině těhotenství ukazuje 

na endoteliální dysfunkci.  Ta definuje preeklampsii.  

 Významnější je negativní prediktivní hodnota vyšetření.  

 Vhodnou „vstupní“ diagnózou k vyšetření poměru je gestační hypertenze 

a/nebo podezření na rozvoj PET.   

 Vyšetřování dalších angiogenní aktivních látek, jejich vztah k poměru                           

sFlt-1/PlGF a dynamickým změnám přináší mnoho dalších otázek                                       

a možná i další přínosy pro klinickou praxi, např. 

       - riziko peripartálního krvácení při PET 

       - riziko dlouhodobého kardiovaskulárního efektu 

 Těhotenství s PET zásadní měrou ovlivňuje dlouhodobé KV riziko 

populace, zejména tím, že demaskuje endoteliální dysfunkci.   

 

 Děkuji za pozornost  


