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Streszczenie

Wstep: Liczne opracowania dowiodly, Ze poszerzona przezierno$¢ karku wigze sie ze
zwigkszonym ryzykiem aberracji chromosomowych, ale znacznie mniej analiz odnosi si¢
do dalszych los6w plodéw z prawidtowym kariotypem. Celem pracy bylo zbadanie
ryzyka wystapienia wad serca i innych wad rozwojowych u ptodéw z poszerzong prze-
ziernoScig karku i prawidlowym wynikiem standardowego badania cytogenetycznego.
Metody: Przeanalizowano retrospektywnie 5183 badania przeprowadzone u 3376 pacjen-
tek, ktore zglosily si¢ do Zakladu Diagnostyki i Profilaktyki Wad Wrodzonych Instytutu
Centrum Zdrowia Matki Polki w Lodzi w okresie od stycznia 2008 do marca 2011 roku
w celu wykonania ultrasonograficznych i echokardiograficznych badan prenatalnych.
Przeanalizowano wyniki badan wykonanych w drugim i trzecim trymestrze ciazy u plo-
doéw z poszerzona przezierno$cia karku =3 mm w pierwszym trymestrze cigzy oraz pra-
widlowym kariotypem. Wyniki: Pie¢dziesiat siedem pacjentek (1,7% analizowanej grupy)
spelnito kryteria wlaczenia do badania. U 31 ciezarnych (54%) stwierdzono wady struktu-
ralne lub anomalie u ptodu. Wade serca rozpoznano u 17 ptodéw (29,8%). Obserwowano
rézne wady serca: tetralogie Fallota, ubytek w przegrodzie miedzykomorowej, wspélny
kanal przedsionkowo-komorowy, przelozenie wielkich naczyn, zesp6t hipoplazji lewego
serca. Wnioski: U ponad polowy ptodéw z poszerzona przeziernoscig karku (NT=3 mm)
i prawidtowym kariotypem w dalszym przebiegu ciazy ujawnialy si¢ wady rozwojowe
réznych narzadéw, w tym najcze¢sciej wady serca — izolowane lub towarzyszace innym
anomaliom.
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Abstract

Introduction: Numerous papers have proven that an increased nuchal translucency is
connected with a raised risk of chromosomal aberrations, but few analyses are related to
the further state of fetuses with a normal karyotype. The aim of the study was to estimate
the risk of cardiac defects and other developmental disorders in fetuses with increased
nuchal translucency and normal findings of a standard cytogenetic examination. Methods:
The authors carried out a retrospective analysis of 5183 examinations of 3376 patients who
reported to the Department of Diagnosis and Prophylaxis of Congenital Malformations
in the Polish Mother’s Memorial Hospital in £6dZ in the period from January 2008 to
March 2011 for prenatal ultrasound and echocardiographic examinations. The authors
analyzed the results of the examinations performed in the second and third trimesters of
gestation in fetuses with an increased nuchal translucency of 23 mm in the first trimester
and with a normal karyotype. Results: Fifty-seven patients (1.7% of the examined group)
fulfilled the criteria necessary to be included in the study. In 31 pregnant women (54%)
structural defects or anomalies of the fetus were found. Cardiac anomalies were detected
in 17 fetuses (29.8%). The authors detected various types of cardiac defects such as tetral-
ogy of Fallot, ventricular septal defect, atrioventricular septal defect, transposition of the
great arteries and hypoplastic left heart syndrome. Conclusions: In more than half of the
fetuses with an increased nuchal translucency (NT=3 mm) and a normal karyotype, devel-
opmental defects of various organs appeared in the further course of pregnancy: mainly

M heart defects that were either isolated, or accompanied other anomalies.

Wstep

Przezierno$¢ karku (nuchal translucency, NT) jest przemija-
jacym obrzekiem tkanki podskérnej w okolicy karku ptodu
i wystepuje w pierwszym trymestrze cigzy). Przezierno$é
karku ocenia sie pomiedzy poczatkiem 11. a koncem 13.
tygodnia cigzy (dtugos¢ ciemieniowo-siedzeniowa — crown-
rump length, CRL — 45-84 mm). Po 14. tygodniu ciazy
ewentualny obrzek okolicy karku plodu nazywamy posze-
rzeniem faldu karku. Termin przeziernos¢ karku jest uzy-
wany niezaleznie od tego, czy stwierdzamy przegrody, czy
nie i czy jest ograniczony tylko do okolicy karkowej, czy tez
rozciaga sie na cate ciato ptodu?.

Przezierno$¢ karku (wystepujaca u kazdego plodu) wzrasta
wraz z wiekiem cigzowym i dlugoscia ciemieniowo-siedze-
niowa i do jej oceny, celem wlasciwej interpretacji, nalezy
postugiwac sie siatkami centylowymi®.

U prawidlowo rozwijajacych sie plodéw po 14. tygodniu
ciazy plyn zgromadzony w przeziernosci karku ulega
wchlonieciu. U niektérych ptodéw moze pozostaé pod
postacig poszerzenia faldu karku, wodniaka karku lub
obrzeku uogoélnionego®.

Poszerzona przezierno$¢ karku wigze sie ze zwiekszonym
ryzykiem aberracji chromosomowych, dlatego kazdej cig-
zarnej po wykryciu poszerzenia NT proponuje sie wyko-
nanie amniopunkcji. Nieprawidlowy kariotyp wystepuje
u okoto 1/3 ptodéw z poszerzong przezierno$cig karku®
- najcze$ciej rozpoznaje si¢ zespél Downa, Edwardsa,
Pataua czy zesp6l Turnera!->.

W opinii niektérych autoréw u ptodéw z poszerzonym NT
i prawidlowym kariotypem istnieje podwyzszone ryzyko
ujawnienia si¢, w kolejnych tygodniach ciazy, ré6znych
nieprawidlowosci, takich jak obecnos$é wad izolowanych,
mnogich czy zespoléw genetycznych, jednak wedtug

Introduction

A nuchal translucency (NT) is a transient edema of the sub-
cutaneous tissue in the area of the fetal nucha and occurs
in the first trimester of gestation. It is evaluated between
the beginning of the 11 and the end of the 13" weeks of
pregnancy (crown-rump length, CRL — 45-84 mm). After
the 14" week of gestation, an edema of the nuchal region
is called a thickening of the nuchal fold. The term nuchal
translucency is used irrespective of whether or not septa-
tions are present and whether the edema is limited solely
to the nuchal region or extends along the entire body of
the fetus?.

The nuchal translucency (which occurs in every fetus)
increases with gestational age and crown-rump length and
in order to obtain an adequate interpretation, it should be
assessed with the use of a growth chart®.

In normal fetuses, the fluid accumulated in the nuchal
translucency undergoes absorption after the 14" week
of pregnancy. In some fetuses, however, it may persist as
a thickening of the nuchal fold, nuchal cystic hygroma or
generalized edema®.

An increased nuchal translucency is related to a raised risk
of chromosomal aberrations. Therefore, amniocentesis is
recommended to each pregnant woman after the detection
of an increased NT. An abnormal karyotype is observed in
1/3 of the fetuses with an increased nuchal translucency®
— the most commonly diagnosed syndromes being Down,
Edwards, Patau or Turner!-?.

According to some authors, the risk that in subsequent
weeks of gestation, fetuses with an increased NT and
a normal karyotype will develop various anomalies, such
as isolated and multiple defects or genetic syndromes,
is elevated. However, according to other studies, the
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innych opracowan czesto p6zniejszy rozwdj tych dzieci nie
odbiega od normy®©?.

Celem pracy bylo zbadanie ryzyka wystapienia wad serca
i innych wad rozwojowych u ptodéw z poszerzong prze-
zierno$cia karku i prawidlowym wynikiem standardowego
badania cytogenetycznego.

Metody

Przeanalizowano retrospektywnie 5183 badania przepro-
wadzone u 3376 pacjentek, ktore zglosity sie do Zaktadu
Diagnostyki i Profilaktyki Wad Wrodzonych (ZDiPWW)
Instytutu Centrum Zdrowia Matki Polki ICZMP) w Lodzi
w okresie od stycznia 2008 do marca 2011 roku w celu
wykonania ultrasonograficznych (USG) i echokardiogra-
ficznych badan prenatalnych.

Ustalono kryteria wlaczenia pacjentek do analizy:

1. cigza pojedyncza;

2. przezierno$¢ karku =3 mm;

3. prawidlowy kariotyp plodu (oceniony na podstawie
inwazyjnych badan prenatalnych).

Badanie ultrasonograficzne pierwszego trymestru z oceng
NT w wigkszosci przypadkéw bylo wykonane w innym
o$rodku. Tylko udokumentowane badania USG z pierw-
szego trymestru cigzy (foto lub dokumentacjg cyfrowa)
byly wykorzystane do dalszej analizy, po zakwalifikowaniu
dokumentacji przez lekarzy z Certyfikatem Fetal Medicine
Foundation.

W Zakladzie Diagnostyki i Profilaktyki Wad Wrodzonych
ICZMP kazda ciezarna miala wykonane co najmniej jedno
badanie USG+ECHO powyzej 20. tygodnia cigzy. Badania
zostaly przeprowadzone za pomoca aparatow USG: GE
Voluson 730 Expert i ATL HDI 5000. Dane pacjentek
zakodowano i wprowadzono do arkusza kalkulacyjnego
z zachowaniem zasad tajemnicy lekarskiej. Anomalie u pto-
déw byly stwierdzane w pojedynczym badaniu, ale réwniez
analizowane w badaniach kontrolnych.

Analize¢ statystyczng wykonano za pomoca programu R
wersja 2.13.1 (The R Foundation for Statistical Computing,
www.r-project.org). Przyjeto poziom istotno$ci statystycz-
nej p<0,05.

Wyniki

Pieédziesiat siedem pacjentek (1,7% badanej grupy) spet-
nito kryteria wlaczenia do analizy. U 31 pacjentek (54%)
ujawniono wady strukturalne lub anomalie u plodu.
Mediana dla przeziernosci karku w tej grupie wynosita
4,6 mm, $rednia 4,72 mm (zakres 3,0-9,4 mm). Rodzaje
stwierdzonych nieprawidlowosci (zaréwno sercowe, jak
i pozasercowe) w badanej grupie przedstawia tab. 1.

subsequent development of these fetuses is frequently not
anomalous®”?.

The aim of this study was to estimate the risk of cardiac
defects and other developmental disorders in fetuses with
an increased nuchal translucency and normal karyotype.

Methods

The authors carried out retrospective analyses of 5183
examinations performed in 3376 patients who, in order to
perform prenatal ultrasound (US) and echocardiographic
examination, reported to the Department of Diagnosis and
Prophylaxis of Congenital Malformations in the Polish
Mother’s Memorial Hospital in £6dzZ in the period from
January 2008 to March 2011.

The established criteria for the enrolment of patients to the
study were as follows:

1. single pregnancy;

2. nuchal translucency =3 mm;

3. normal fetal karyotype (evaluated on the basis of inva-
sive prenatal tests).

In most cases, ultrasound scanning with the analysis of the
NT in the first trimester was performed in a different cen-
ter. Only documented US examinations from the first tri-
mester (photographs or digital documentation), after being
verified by physicians with the Fetal Medicine Foundation
Certificate, were used in further analysis.

In the Department of Diagnosis and Prophylaxis of
Congenital Malformations in the Polish Mother’s Memorial
Hospital in £6dz, at least one US+ECHO examination was
performed in each pregnant patient above the 20" week
of gestation. The examinations were performed by means
of the following US scanners: GE Voluson 730 Expert and
ATL HDI 5000. The patients’ personal details were encoded
and included in the calculation chart preserving the phy-
sician-patient privilege of confidentiality. Fetal anomalies
were diagnosed in a single scan, but also analyzed during
check-up examinations.

The statistical analysis was performed by means of R pro-
gram, version 2.13.1 (The R Foundation for Statistical
Computing, www.r-project.org). The assumed statistical
significance level was p<0.05.

Results

Fifty-seven patients (1.7% of the examined group) fulfilled
the necessary criteria and were included in the study. In 31
patients (54%), structural defects or anomalies of the fetus
were found. The median for the nuchal translucency in this
group was 4.6 mm, with the mean value of 4.72 mm (range
between 3.0 and 9.4 mm). The types of detected anomalies
(both cardiac and extracardiac) in the examined group are
presented in table 1.
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Rok hbd
Lp. | badania NT Diagnoza kariologiczna Wady i anomalie pozasercowe
Weeks of B : } .
No. Year of estation [mm] Cardiologic diagnosis Extracardiac defects and anomalies
examination g
Prawidtowa budowa anatomiczna serca Obustronne poszerzenie miedniczek ner-
1 2009 13 3,6 | Normal heart anatomy kowych
Bilateral pyelectasis
Prawidtowa budowa anatomiczna serca + hi- | Nieimmunologiczny obrzek ptodu, wodo-
pertrofia miesnia sercowego brzusze, wysiek optucnowy, wodniak karku
2 2009 13 4,7 . . . .
Normal heart anatomy + cardiac hypertrophy Non-immune hydrops fetalis, ascites, pleural ef-
fusion, nuchal cystic hygroma
Tetralogia Fallota Hipoplazja grasicy, stopa konsko-szpotawa
3 2009 11 54 | Tetralogy of Fallot Thymic hypoplasia, congenital talipes equin-
ovarus
Pojedyncza komora serca z réownolegtym
odejsciem duzych naczyn
4 2009 12 37 Single ventricle with parallel origin of the great
vessels
Atrezja zastawki ptucnej, ubytek w przegro-
5 2009 12 3 dzie miedzykomorowej
Pulmonary atresia, ventricular septal defect
Stenoza ptucna, skorygowane przetozenie
wielkich naczyn tetniczych, ubytek w przegro-
6 2009 13 5 dzie mledzykomprowej, blok serca I!IA
Pulmonary stenosis, corrected transposition of the
great arteries, ventricular septal defect, complete
heart block
Ubytek w przegrodzie miedzykomorowej Skolioza, bezwodzie, wodniak karku
7 2009 12 7 ) . . .
Ventricular septal defect Scoliosis, anhydramnios, nuchal cystic hygroma
Hipoplazja prawej komory serca, podwdjne, | Pojedyncza tetnica pepowinowa
réwnolegte odejscie naczyn znad lewej ko- | Single umbilical artery
mory serca, ubytek w przegrodzie miedzyko-
8 2009 13 3,2 morowej
Hypoplasia of the right ventricle, double, parallel
origin of the vessels from the left ventricle, ventricu-
lar septal defect
Niedomykalnos¢ zastawki ptucnej Zdwojenie przewodu pokarmowego
9 2009 13 6,6 o ) ' o
Pulmonary valve regurgitation Gastrointestinal tract duplication
Zespot hipoplazji lewego serca Jednostronne poszerzenie miedniczki ner-
10 2009 12 9,4 | Hypoplastic left heart syndrome kowej, wodniak jadra
Unilateral pyelectasis, hydrocele testis
Prawidtowa budowa anatomiczna serca Torbiele splotéw naczynidwkowych
11 2009 13 3,6 )
Normal heart anatomy Choroid plexus cysts
Przetozenie wielkich naczyn tetniczych, uby-
tek w przegrodzie miedzykomorowej, hiper-
12 2010 12 3,1 trofia miesnia sercowego
Transposition of the great arteries, ventricular sep-
tal defect, cardiac hypertrophy
13 2010 12 46 Prawidtowa budowa anatomiczna serca Przepuklina przeponowa, wielowodzie

Normal heart anatomy

Diaphragmatic hernia, polyhydramnios

Tab. 1. Rodzaje stwierdzonych nieprawidtowosci u 31 ptodéw z poszerzong przeziernosciq karkowq (mediana dla NT 4,6 mm) i prawidtowym

kariotypem

Tab. 1. Types of detected anomalies in 31 fetuses with increased nuchal translucency (median for NT 4.6 mm) and normal karyotype
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Rok hbd
Lp. | badania NT Diagnoza kariologiczna Wady i anomalie pozasercowe
Weeks of B : } .
No. Year of estation [mm] Cardiologic diagnosis Extracardiac defects and anomalies
examination g
Prawidtowa budowa anatomiczna serca + hi-
14 2010 - 46 pertrofia miesnia sercowego, kardlomegalla
Normal heart anatomy + cardiac hypertrophy,
cardiomegaly
Prawidtowa budowa anatomiczna serca Jednostronne poszerzenie miedniczki ner-
15 2010 12 4,5 | Normal heart anatomy kowej, wodonercze
Unilateral pyelectasis, hydronephrosis
16 2010 12 48 Wspolny kanai przedsionkowo-komorowy
Atrioventricular septal defect
Izomeryzm lewostronny, catkowity niepra- | Skrécenie kosci dtugich, wielowodzie,
widtowy sptyw zyt ptucnych, wspdélny kanat | obrzek tkanki podskérnej, wodobrzusze
przedsionkowo-komorowy, kardiomegalia, | Shortened long bones, polyhydramnios, subcu-
17 2010 12 4 blok serca lll taneous edema, ascites
Left isomerism, totally anomalous pulmonary ve-
nous drainage, atrioventricular septal defect, car-
diomegaly, complete heart block
Prawidtowa budowa anatomiczna serca +
wysiek osierdziowy, hipertrofia miesnia ser-
18 2010 13 3,8 cowego
Normal heart anatomy + pericardial effusion, car-
diac hypertrophy
Prawidtowa budowa anatomiczna serca + nie- | Nieimmunologiczny obrzek ptodu, wysiek
19 2010 13 7 domykalnos¢ zastawki tréjdzielnej optucnowy, hipoplazja ptuc, wielowodzie
Normal heart anatomy + tricuspid regurgitation Non-immune hydrops fetalis, ascites, pleural ef-
fusion, pulmonary hypoplasia, polyhydramnios
Podaortalny ubytek w przegrodzie miedzy- | Hipoteloryzm, hipoplazja mézdzku, ano-
komorowej z dekstropozycja aorty, kardio- | malia matzowiny usznej, atrezja przetyku
megalia z przetoka tchawiczo-przetykowa, wielo-
20 2010 11 4,6 | Subaortic ventricular septal defect with an overrid- | wodzie
ing aorta, cardiomegaly Hypotelorism, cerebellar hypoplasia, auricle
anomaly, esophageal atresia with tracheo-
esophageal fistula, polyhydramnios
Prawidtowa budowa anatomiczna serca + nie- | Obustronne poszerzenie miedniczek ner-
21 2010 11 5 domykalnos¢ zastawki tréjdzielnej kowych
Normal heart anatomy + tricuspid regurgitation | Bilateral pyelectasis
Prawidtowa budowa anatomiczna serca Guz/sekwestracja ptuca, hipoplazja ptuc,
2 2010 13 32 Normal heart anatomy hiperplazja ngrek ‘
Pulmonary lesion/sequestration, pulmonary hy-
poplasia, renal hypoplasia
Izomeryzm lewostronny, wspélny kanat
przedsionkowo-komorowy, koarktacja aorty
23 2010 12 5,5 ,4tagodna’, bradykardia zatokowa
Left isomerism, atrioventricular septal defect, “mild”
coarctation of the aorta, sinus bradycardia
Prawidtowa budowa anatomiczna serca + hi-
24 2010 12 8,7 pertrofia miesnia sercowego
Normal heart anatomy + cardiac hypertrophy

Tab. 1. Rodzaje stwierdzonych nieprawidlowosci u 31 plodéw z poszerzong przeziernosciq karkowq (mediana dla NT 4,6 mum) i prawidlowym

kariotypem

Tab. 1. Types of detected anomalies in 31 fetuses with increased nuchal translucency (median for NT 4.6 mm) and normal karyotype
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Rok hbd
Lp. | badania NT Diagnoza kariologiczna Wady i anomalie pozasercowe
Weeks of B : } .
No. Year of gestation [mm] Cardiologic diagnosis Extracardiac defects and anomalies
examination
Atrezja zastawki mitralnej, ubytek w przegro- | Pojedyncza tetnica pepowinowa, skrécenie
dzie miedzykomorowej kosci dtugich, deformacja kornczyn gérnych,
25 2010 12 51 | Mitral atresia, ventricular septal defect hipoteloryzm
Single umbilical artery, shortened long bones,
upper extremity deformation, hypotelorism
Ektopia serca, wspdlny kanat przedsionkowo-
-komorowy, podwdjne odejscie naczyn znad
26 2011 12 3,6 prawej komory serca
Ectopia cordis, atrioventricular septal defect, dou-
ble outlet right ventricle
Atrezja zastawki tréjdzielnej, pojedyncza | Wielowodzie
komora serca, atrezja zastawki ptucnej, réw- | Polyhydramnios
nolegte odejscie duzych naczyn, kolaterale
aortalno-ptucne, prawostronny tuk aorty, do-
27 2011 12 3,5 | datkowa zyta gtéwna gérna lewa
Tricuspid atresia, single ventricle, pulmonary atre-
sia, parallel origin of the great vessels, aortopul-
monary collateral vessels, right-sided aortic arch,
accessory left superior vena cava
Prawidtowa budowa anatomiczna serca Pojedyncza tetnica pepowinowa
28 2011 12 33 . o
Normal heart anatomy Single umbilical artery
Tetralogia Fallota Wielowodzie
29 2008 1 >4 Tetralogy of Fallot Polyhydramnios
30 2008 14 33 Prawidtowa budowa anatomiczna serca Wytrzewigpie
Normal heart anatomy Gastroschisis
Zespot hipoplazji lewego serca, hipoplazja
31 2008 12 36 tuku aorty/przerwany tuk aorty '
Hypoplastic left heart syndrome, aortic arch hypo-
plasia/interrupted aortic arch

Tab. 1. Rodzaje stwierdzonych nieprawidlowosci u 31 ptodow z poszerzong przeziernosciq karkowq (mediana dla NT 4,6 mm) i prawidtowym

kariotypem

Tab. 1. Types of detected anomalies in 31 fetuses with increased nuchal translucency (median for NT 4.6 mm) and normal karyotype

U 40 plodéw stwierdzono prawidtowa budowe serca (bez
zmian czynno$ciowych lub ze zmianami czynnos$ciowymi),
a u 17 plodéw wade serca, co stanowito 29,8% badanej
grupy. Mediana dla pomiaru przezierno$ci karkowej
u plodéw z wada serca wynosita 4,6 mm, $rednia 4,7 mm
(zakres 3,0-9,4 mm). U 7 plodéw przy prawidlowej budo-
wie anatomicznej serca ujawniono zmiany czynnosciowe:
hipertrofie mie$nia sercowego (n=4), niedomykalnosé
zastawki tréjdzielnej (n=2), niedomykalnos¢ zastawki tet-
nicy ptucnej (n=1). Dodatkowo u jednego plodu z hiper-
trofiag mie$nia sercowego obserwowano kardiomegalie,
u kolejnego wysiek osierdziowy. Opisane zmiany czynno-
$ciowe sa zmianami przej$ciowo obserwowanymi prena-
talnie, w odréznieniu od najczes$ciej utrwalonej hipertrofii,
ktéra wystepuje w kardiologii pediatrycznej lub kardiologii
doroslych.

Wady pozasercowe (zaréwno u plodéw z wada serca, jak
i z prawidlowg budowg serca) rozpoznano u 20 ptodéw (35%).

In the case of 40 fetuses, a normal cardiac structure was
observed (with or without functional changes) and 17
fetuses (29.8% of the examined group) presented cardiac
defects. The median for the nuchal translucency measure-
ment in the group with cardiac defects constituted 4.6 mm,
with the mean value of 4.7 mm (range between 3.0 and
9.4 mm). In 7 fetuses with normal anatomic structure, the
following functional changes were found: cardiac hyper-
trophy (n=4), tricuspid insufficiency (n=2) and pulmonary
valve insufficiency (n=1). Additionally, one of the fetuses
with cardiac hypertrophy was diagnosed with cardiomeg-
aly and another, with pericardial effusion. The discussed
functional changes are transient in fetuses, in contrast with
the persistent hypertrophy that often occurs in pediatric or
adult cardiology.

Extracardiac anomalies (both in fetuses with cardiac
defects and with normal cardiac anatomy) were found in
20 fetuses (35%).
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mwady sercan=17
cardloc defects n=17

® zriany czynnosciowe
(prawidiowa budowa
anatomiczna sercaj n=7
functional changes
fnormal anaromical
structure) nef

m prawidlowa budowa
i czynnosc serca n=33
narmal cardiac structure
and function n=33

Ryc. 1. Wyniki badan echokardiograficznych plodu

Fig. 1. Results of echocardiographic fetal examinations

U 26 ptodéw (45,6%) stwierdzono prawidlowy rozwdéj,
prawidlowa budowe serca, bez anomalii pozasercowych.
Mediana dla przeziernosci karkowej w tej grupie wynosita
3,6 mm, $rednia 3,88 mm (zakres 3,0-5,3 mm).

Poréwnanie mediany i kwartyli dla pomiaru NT u plodéw
bez wad towarzyszacych oraz u ptodéw, u ktérych stwier-
dzono wady strukturalne lub inne nieprawidlowosci,
przedstawia (test Manna-Whitneya, p<0,04).

Omoéwienie

Przeprowadzona analiza wykazala, Ze u ponad potowy
(54%) plodéw z poszerzeniem NT w pierwszym trymestrze
i prawidlowym kariotypem uwidoczniono — w badaniu
ultrasonograficzno-echokardiograficznym przeprowadzo-
nym kilka tygodni pézniej — wadg strukturalng i/lub anoma-
lie czynno$ciowe u plodu. W podobnej analizie przeprowa-
dzonej w populacji hiszpanskiej obejmujacej 171 ptodéw
z prawidlowym kariotypem i poszerzonym NT niekorzystny
przebieg cigzy stwierdzono u 37% ptodéw. Wady struktu-
ralne ujawniono u 21,6% badanych ptodéw, najczesciej
byly to wady serca (u 13,5%)®.

W badanej populacji strukturalng wade serca rozpoznano
u 17 ptodéw (29,8%), mediana dla NT w tej grupie wyno-
sita 4,6 mm. Wiekszo$¢ wad serca stanowily wady zto-
zone, skladajace sie z wielu anomalii. Prenatalne badanie
echokardiograficzne w czeSci dotyczacej budowy serca
obejmuje ocene przedsionkéw, zastawek przedsionkowo-
-komorowych, komor serca ptodu, potaczen komorowo-tet-
niczych, polozenia tuku aorty, srédpiersia ptodu, sptyw zyt
plucnych i systemowych; odrebnie oceniane sg wskazniki
dotyczace oceny wydolnosci uktadu krazenia i zmian czyn-
nos$ciowych® M. W analizowanym materiale w wiekszosci
obserwowano ciezkie, zlozone wady serca.

W dotychczasowych doniesieniach czesto$é wystepo-
wania strukturalnej wady serca u ptodéw z poszerzo-
nym NT i prawidlowym kariotypem oceniano jedynie na
okoto 4,9-7%"%'3. Byly to jednak dane z populacji ogél-
nej. Specyfika naszego osrodka polega na tym, ze jest
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Ryc. 2. Poréwnanie mediany i kwartyli dla pomiaru NT u ptodéw
bez wad towarzyszqcych (n=26) oraz u ptodéw, u kitérych
stwierdzono wady strukturalne lub inne nieprawidltowosci
(n=31) (test Manna-Whitneya, p<0,04)

Fig. 2. Comparison of the median and quartile for NT measure-
ment in fetuses without accompanying defects (n=26) and
in those with detected structural defects or other anomalies
(n=31) (Mann-Whitney U test, p<0.04)

Twenty-six fetuses (45.6%) presented normal development,
correct heart structure and no extracardiac anomalies.
The median for the nuchal translucency in this group was
3.6 mm, with a mean value of 3.88 mm (range between 3.0
and 5.3 mm).

The comparison of the median and quartile for the NT mea-
surement in fetuses without accompanying defects and in
those with detected structural abnormalities or other anom-
alies, is presented in fig. 2 (Mann-Whitney U test, p<0.04).

Discussion

The conducted analysis shows that more than a half of
fetuses (54%) with an increased NT in the first trimester
and with a normal karyotype developed a structural defect
and/or functional anomaly, as revealed in the ultrasound/
echocardiographic examination performed several weeks
later. In a similar study conducted among the Spanish
population on the basis of 171 fetuses with a normal
karyotype and an increased NT, an unfavorable course of
pregnancy was observed in 37% of the subjects. Structural
abnormalities were diagnosed in 21.6% of the examined
fetuses. The most common abnormalities, seen in 13.5% of
all fetuses, were cardiac defects®.

In the examined population, structural heart defects were
detected in 17 fetuses (29.8%); the median for the NT in
this group constituted 4.6 mm. Most of the cardiac defects
were complex and consisted of numerous anomalies. When
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to kardiologiczny o$rodek referencyjny (niewykonujacy
badan przesiewowych), bardzo dobrze skupiajacy réznego
rodzaju patologie, co decyduje o naszym duzym dos$wiad-
czeniu, znacznie wiekszym niz o$rodkéw wykonujacych
badania przesiewowe.

Z analizy wynikéw badan echokardiograficznych plodéw
z prawidlowym kariotypem w dwéch o$rodkach referen-
cyjnych (o podobnej do naszego strukturze) w Wielkiej
Brytanii wynika, ze poszerzenie NT wystepowalo prawie
u polowy ptodéw z wrodzong wada serca (47%), a zatem
wyniki te byly zblizone do naszych!¥.

Dotychczasowe obserwacje wskazuja, ze ryzyko wystapie-
nia wady serca u ptodu wzrasta wraz z szeroko$cig NT!?.
W przypadku NT réwnego lub mniejszego niz 3,5 mm czg-
Sciej wystepuja wady przegrodowe (czyli wspdlny kanat
przedsionkowo-komorowy lub ubytki przegrody miedzy-
komorowej)!'?. Z punktu widzenia kardiologii prenatalnej
nie ma u ptodu ubytku przegrody miedzyprzedsionkowej
typu ostium secundum (zachowanie przeplywu na tym
poziomie warunkuje prawidtowy rozwéj ptodu). Z kolei
gdy NT przekracza 3,5 mm, nie obserwuje sie zalezno$ci
pomiedzy rodzajem stwierdzanych wad serca a warto$cig
NT"2, W przeprowadzonym badaniu nie stwierdzono jed-
nej dominujacej wady serca u plodéw z poszerzeniem NT
i prawidtowym kariotypem.

Nasze dane wskazuja, ze u plodéw z poszerzeniem NT
ryzyko wystapienia wady serca jest duzo wigksze, nieza-
leznie od kariotypu ptodu. Z tego wzgledu u kazdego ptodu
z poszerzeniem NT nalezy wykona¢ badanie echokardio-
graficzne w o$rodku referencyjnym. Obecnie pierwsze
badanie serca u plodu mozna przeprowadzi¢ w pierw-
szym trymestrze cigzy>'¥. Czutos¢ i specyficznos¢ takiego
badania zaleza od do$wiadczenia o$rodka wykonujacego,
a takze od badanej populacji'?. Czutos¢ i specyficznosé
badania echokardiograficznego w pierwszym trymestrze
cigzy, obliczone na podstawie analizy wynikéw dziesieciu
prac (obejmujacych tacznie 1243 wyniki badan), wyno-
sza odpowiednio 85% i 99%"“?. Nalezy jednak podkresli¢
role badania echokardiograficznego w 20. tygodniu cigzy.
Badanie wykonane w tym okresie ciazy charakteryzuje sie
nawet 95% czutoscig?". Niektore wady serca mogg ujawnié
si¢ dopiero w drugim, a nawet trzecim trymestrze ciazy,
dlatego badanie echokardiograficzne przeprowadzone
w pierwszym trymestrze nie moze zastapi¢ badania wyko-
nanego w 18.-20. tygodniu cigzy.

W przeprowadzonym badaniu wady pozasercowe stwier-
dzono u 20 ptodéw (35%). Opisywano wcze$niej liczne
wady pozasercowe, ktére wykazuja zwiazek z poszerze-
niem NT: body stalk anomaly, przepuklina przeponowa,
przepuklina pepowinowa, olbrzymi pecherz moczowy,
wady ukladu szkieletowego, obrzek plodu oraz liczne
zespoly wad genetycznych®©7.22-25,

W analizowanej grupie przepuklina przeponowa wysta-
pila tylko u jednego ptodu. U pojedynczego plodu stwier-
dzono atrezje przetyku z przetoka tchawiczo-przelykowa,
wielowodziem, anomaliag malzowiny usznej, hipoplazja

examining the cardiac structure, prenatal echocardiogra-
phy encompasses the assessment of the atria, atrioven-
tricular valves, fetal ventricles, ventriculoarterial connec-
tions, location of the aortic arch, fetal mediastinum and
pulmonary and systemic venous drainage. The indicators
of circulatory system sufficiency and functional changes
are assessed separately®!'!. In the analyzed material, the
majority of cardiac defects were severe and complex.

Previous studies estimate the incidence of structural car-
diac defects in fetuses with an increased NT and a nor-
mal karyotype to be approximately 4.9-7%">!3. However,
these results concern the general population. It needs to
be added that our center is a cardiologic reference center
where screening tests are not performed and this consti-
tutes its specific character. It focuses on various patholo-
gies and therefore, has greater experience, much greater
than the centers which perform screening tests.

The analysis of echocardiographic examinations of fetuses
with a normal karyotype, which was performed in two ref-
erence centers in Great Britain (with the structure simi-
lar to our center), gave similar results to the ones quoted
in this paper. The analysis followed that an increased NT
occurred in nearly a half of the fetuses with a congenital
heart defect (47%)"%.

The observations made so far indicate that the risk of a car-
diac defect in a fetus increases together with the thickness
of the NTU?, In the case of a NT that is equal or lower
than 3.5 mm, septal defects occur more frequently (such
as atrioventricular septal defect or ventricular septal
defect)!?. From the point of view of prenatal cardiology,
the ostium secundum type of atrial septal defect does not
occur in fetuses: maintaining the correct flow at this level
determines the appropriate fetal development. However,
when the NT exceeds 3.5 mm, the connection between
the type of detected cardiac defects and the NT value is
no longer observed?. The study discussed herein does not
show a single dominant cardiac defect in fetuses with an
increased NT and a normal karyotype.

According to our data, the fetuses with an increased NT
are burdened with much greater risk of developing cardiac
defects irrespective of their karyotypes. Therefore, echocar-
diographic examination performed in a reference center
should be conducted in each fetus with an increased NT.
At present, the first cardiac examination in a fetus may be
performed in the first trimester of gestation!>'®. The sen-
sitivity and specificity of such an examination depend on
the experience of the center which performs the test as
well as on the examined population!?. The sensitivity and
specificity of echocardiographic examination in the first tri-
mester were calculated on the basis of ten studies (which
encompass 1243 examinations altogether) and constitute
85% and 99% respectively?”. However, the role of echo-
cardiography in the 20" week of pregnancy should also be
emphasized. The examination conducted in this period of
gestation is characterized by a high sensitivity value of up
to 95%12Y. What is more, some cardiac defects may reveal
themselves in the second or even the third trimester of

28

J Ultrason 2013; 13: 21-30



Ultrasound and echocardiographic findings obtained in the second and third trimesters of gestation
in fetuses with normal karyotype and increased nuchal translucency

moézdzku i hipoteloryzmem oraz wada serca pod postacia
ubytku w przegrodzie migdzykomorowej. U pojedynczych
plodéw w naszej serii przypadkéw wystapily wytrzewie-
nie, wodonercze, hipoplazja ptuc. U 4 ptodéw stwierdzono
poszerzone miedniczki nerkowe (definiowane jako wymiar
przednio-tylny miedniczki nerkowej ré6wny 5-10 mm).
U 2 plodéw wystapit obrzek nieimmunologiczny z wysie-
kiem do jam optucnowej i otrzewnowe;j.

U wszystkich plodéw objetych analizg wystepowal prawi-
dlowy kariotyp, co nie wyklucza wielu zespoléw genetycz-
nych, ktérym moze towarzyszy¢ poszerzenie NT. U nie-
ktérych ptodéw z badanej grupy wystepowaly wady serca
i wady pozasercowe, ktére mogly sugerowaé obecno$é
zespolu DiGeorge’a u ptodu. Do takich wad zaliczamy wady
stozka naczyniowego (tetralogia Fallota, wspdlny pien tetni-
czy, przelozenie wielkich pni tetniczych, odejscie obu tetnic
z prawej komory, tetralogia Fallota z atrezja zastawki tet-
nicy plucnej czy przerwanie tuku aorty). Z wad pozaserco-
wych nalezy wymieni¢ hipoplazje grasicy, rozszczep wargi/
podniebienia, wady nerek, konczyn, cewy nerwowej®?®,

W przeprowadzonej analizie punkt odciecia wymiaru NT
przyjeto jako wymiar =3 mm. NT wzrasta wraz ze wzro-
stem wymiaru CRL. Dziewiecédziesiaty piaty percentyl
na poczatku 11. tygodnia wynosi 2,2 mm, pod koniec
13. tygodnia 2,8 mm. Dziewieédziesiaty dziewiaty percen-
tyl nie zmienia si¢ znamiennie z wymiarem CRL i wynosi
3,5 mm®. W pracy Orvos i wsp. przyjety punkt odciecia
dla NT=3 mm pozwolil na rozpoznanie ponad potowy wad
serca u ptodow®?”. Réwniez w doniesieniu Nicolaidesa
i wsp. punkt odciecia przyjeto jako wymiar NT=3 mm.

Podsumowujac, poszerzenie NT u ptodéw z prawidlowym
kariotypem moze wynikaé z obecnos$ci wad towarzysza-
cych, gléwnie wad serca.

Ciekawa moglaby by¢ analiza statystyczna poréwnujaca sze-
roko$¢ przezierno$ci karku w poszczegélnych podgrupach
wad rozwojowych. Jednakze ze wzgledu na mata liczbe
przypadkéw w podgrupach analiza statystyczna daje mato
wiarygodne wyniki, dlatego nie zostaly one przedstawione.

Niewatpliwie warto$ciowe mogloby byé réwniez poréw-
nanie czesto$ci wystepowania wad rozwojowych z cze-
stoscig ich wystepowania w grupie plodéw z prawidlowa
przezierno$cia karku i prawidtowym kariotypem — niestety,
w wiekszosci przypadkéw nie ma wskazan klinicznych do
wykonania inwazyjnych badan cytogenetycznych u ptodéw
z prawidlowa warto$cig NT.

Whnioski

Plody z poszerzong przezierno$cig karku (NT=3 mm)
i prawidlowym kariotypem powinny by¢ zaliczone do
grupy cigz wysokiego ryzyka, w ktérych nalezy dazy¢ do
przeprowadzenia jak najwcze$niejszych szczegélowych
badan echokardiograficznych w kolejnych tygodniach
ciazy, pod katem potwierdzenia prawidlowej budowy serca
lub wykrycia wady serca.

pregnancy. Therefore, an examination in the first trimester
may not replace the one conducted in the 18"-20" weeks
of gestation.

In the conducted examination, extracardiac defects were
observed in 20 fetuses (35%). Above, numerous extracar-
diac anomalies were mentioned that are connected with
an increased NT such as: body stalk anomaly, diaphrag-
matic hernia, umbilical hernia, megacystis, skeletal system
defects, hydrops fetalis as well as numerous syndromes of
congenital defects®67:22-25,

In the analyzed group, diaphragmatic hernia occurred in
only one case. One fetus presented with esophageal atresia
with tracheoesophageal fistula, polyhydroamniosis, auricle
anomaly, cerebellar hypoplasia and hypotelorism as well as
a cardiac anomaly namely, ventricular septal defect. In sin-
gle fetuses, gastroschisis, hydronephrosis and pulmonary
hypoplasia were observed incidentally. Moreover, 4 fetuses
demonstrated increased renal pelves (defined as an antero-
posterior dimension of the renal pelvis equal to 5-10 mm).
Finally, in 2 fetuses, non-immune edema with the pleural
and peritoneal effusion was observed.

All analyzed fetuses had a normal karyotype, which, how-
ever, does not exclude genetic syndromes that may be
accompanied by an increased NT. Some fetuses from the
analyzed group presented cardiac and extracardiac abnor-
malities which might have been suggestive of DiGeorge
syndrome. Such anomalies include conotruncal heart mal-
formations: tetralogy of Fallot, persistent truncus arterio-
sus, transposition of the great arteries, double outlet right
ventricle, tetralogy of Fallot with pulmonary atresia or
interrupted aortic arch. The extracardiac defects encom-
passed: thymic hypoplasia, cleft lip/palate as well as defects
of the kidneys, extremities and neural tube®®.

In the conducted analysis the cut-off point of the NT value
was =3 mm. The NT increases together with the CRL. The
95" percentile at the beginning of the 11" week constitutes
2.2 mm and at the end of the 13" week — 2.8 mm. The 99*
percentile does not undergo significant changes with the
CRL and constitutes 3.5 mm®. In the study of Orvos et al.,
the assumed cut-off point for NT=3 allowed more than half
of fetal cardiac defects to be diagnosed®”. The cut-off point
used by Nicolaides et al. also constituted NT=3 mm.

To conclude, an increased NT in fetuses with a normal
karyotype may result from the presence of accompanying
defects, mainly involving the heart.

A statistical analysis comparing the values of the nuchal
translucency in particular subgroups of developmental
defects would be an interesting study. Nevertheless, due to
a small number of subjects in the subgroups, the statistical
analysis would not provide reliable results. Therefore, such
an analysis was not performed.

A comparison of the incidence of developmental defects
with the frequency of their occurrence in fetuses with
a normal nuchal translucency and a normal karyotype
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would undoubtedly constitute another valuable study.
Unfortunately, in the majority of cases, there are no clinical
indications for invasive cytogenetic examinations in fetuses
with a correct NT.

Conclusions

The fetuses with an increased nuchal translucency
(NT=3 mm) and a normal karyotype should be included
in the high-risk pregnancy group, where it is necessary to
perform detailed echocardiographic examinations in sub-
sequent weeks of gestation in order to confirm a correct
cardiac structure or detect its defect.
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