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Peripartum cardiomyopathy — still unknown. Current state of knowledge
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Streszczenie

Kardiomiopatie potogowa (PPCM) definiuje sie jako idiopatyczng kardiomiopatie, ktéra wystepuje pod koniec cigzy lub
w pierwszych kilku miesigcach po porodzie z objawami niewydolnosci serca (HF) wtornie do zaburzen czynnosci lewej
komory i jednoczesnie nie stwierdza sie zadnej innej przyczyny tego stanu. Patomechanizm choroby nie zostat w petni
poznany, natomiast prawdopodobnie opiera sie na dziataniu ztozonych czynnikdw. Przebieg kliniczny PPCM jest zroz-
nicowany: od zagrazajgcej zyciu ostrej HF po tagodne objawy nasladujace dolegliwosci charakterystyczne dla okresu
okotoporodowego. W Europie PPCM jest doS¢ rzadka choroba, natomiast sa rejony, gdzie wystepuje z czestoscia 1/300
przypadkow (Haiti). Leczenie PPCM jest podobne jak dla HF z obnizong frakcja wyrzutowa, jednak wazne jest wyklu-
czenie lekow o dziataniu teratogennym w trakcie trwania cigzy. Wtaczanie bromokryptyny do terapii PPCM wydaje sie
zasadne i w niektorych przypadkach poprawia rokowanie.

Stowa kluczowe: kardiomiopatia potogowa, PPCM, niewydolnoS¢ serca, cigza, bromokryptyna

Wstep

Pierwsze doniesienia na temat kardiomiopatii potogowej
(PPCM, peripartum cardiomyopathy) miaty miejsce jeszcze
w potowie XIX wieku, kiedy to Virchow i wsp. [1] opisali sze-
reg przypadkow sekcji kobiet, ktore zmarty w czasie potogu.
Woéwczas badacze nie wiedzieli jeszcze z czym majg do
czynienia, natomiast zauwazyli, ze u pacjentek wystepowato
zwyrodnienie mieSnia sercowego. Mineto kolejnych kilka-
dziesigt lat zanim w 1937 roku Gouley i wsp. [1] powigzali
okres okotoporodowy z kardiomiopatia. W swojej pracy
opisali przypadki 7 ciezarnych pacjentek z ostrg i czesto
Smiertelng niewydolnoScig serca (HF, heart failure), z kto-
rych 4 zmarly. Charakterystyczna dla kazdego przypadku
byta rozstrzeniowa kardiomiopatia w p6Znym etapie ciazy,
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ktéra utrzymywata sie takze po porodzie. Podczas sekcji
zmartych pacjentek wykazano przerost miesnia sercowego
z obszarami ciezkiej martwicy i zwtoknien. W 1971 roku
Demakis i Rahimtoola wraz ze swoim zespotem po raz
pierwszy zastosowali termin PPCM [1, 2]. W kolejnych
latach dzieki udoskonaleniu technik badawczych, miedzy
innymi echokardiografii, biologii molekularnej oraz odkry-
ciu nowych biomarkeréw, opracowano nowe kryteria dla
PPCM. Niniejsza praca przedstawia aktualny stan wiedzy
na temat PPCM.

Definicja PPCM

Wczesniejsza definicja PPCM zostata zmieniona przez Heart
Failure Association of the European Society of Cardiology
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Tabela 1. Najwazniejsze znane czynniki wywotujace kardiomiopatie potogowa (PPCM, peripartum cardiomyopathy)

Patogeneza PPCM Krotka charakterystyka

Czynniki genetyczne/Srodowi-

Dane epidemiologiczne na temat zwiekszonej liczby przypadkéw PPCM na niektorych terenach

skowe i wsréd wybranych grup etnicznych, zwtaszcza afrykanskich czy afroamerykanskich [3]. W niekté-
rych pracach sugeruje sie powigzanie z rodzinng kardiomiopatiag rozstrzeniowa [5, 6]

Czynniki infekcyjne/autoimmu-
nologiczne

Czynniki zwigzane z angiogeneza

Udokumentowana obecno$¢ genomu wirusowego w kardiomiocytach u kobiet z PPCM (31%) [7]

Wzrost stezenia markeréw zapalnych w PPCM: TNF-¢, interferonu y, interleukiny 6, CRP [8]
Pod koniec ciazy tozysko zaczyna wydziela¢ substancje antyangiogenne. W przypadku upo$ledzo-

nego dziatania mechanizméw ochronnych serca przed czynnikami antyangiogennymi lub nadmia-
ru tych czynnikéw dochodzi do subklinicznej dysfunkcji kardiomiocytow [8]

Czynniki zwigzane z prolaktyna

Fizjologicznie prolaktyna petni funkcje ochronng srddbtonka i sprzyja angiogenezie, jednak

w okresie zwiekszonego stresu oksydacyjnego wywotanego ciazg moze powstac jej krétsza forma
dziatajgca toksycznie na kardiomiocyty [9]

TNF-a (tumor necrosis factor a) — czynnik martwicy nowotworow «; CRP (C-reactive protein) — biatko C-reaktywne

w 2010 roku i pozostaje wcigz aktualna. Jest to idiopatyczna
kardiomiopatia, ktéra objawia sie HF wystepujaca wtornie
do zaburzen czynnosSci lewej komory i jednocze$nie nie
stwierdza sie zadnej innej przyczyny HF. Wystepuje pod
koniec ciazy lub w pierwszych kilku miesigcach po porodzie.
Dla rozpoznania PPCM nie ma koniecznosci obligatoryjnego
udokumentowania powiekszenia wymiaru lewej komory,
natomiast jej frakcja wyrzutowa powinna wynosi¢ 45%
lub mniej.

W celu postawienia diagnozy stosuje sie rozpoznanie na
drodze wykluczenia. W odrdznieniu od definicji z 2000 roku
nie uwzglednia ona Scistego przedziatu czasowego wy-
stgpienia choroby (wczesniej byt to ostatni miesigc cigzy
do 5-6 mies. po porodzie) ani tez konkretnych kryteriow
echokardiograficznych (wczesSniej: obnizenie frakcji wy-
rzutowej < 45% i frakcji skracania < 30% oraz powieksze-
nie koncoworozkurczowego wymiaru jamy lewej komory
> 2,7 cm/m? powierzchni ciata). Obecna definicja jest mniej
restrykcyjna, dzieki czemu zmniejsza sie ryzyko przeoczenia
pacjentki z tg jednostkag chorobowa [3, 4].

Patogeneza

Prawdopodobnie mechanizm wywotujacy PPCM jest ztozony
i dlatego nie istnieje jedna teoria wyjasniajgca jej rozwdj.
W pismiennictwie podaje sie wiele czynnikéw biorgcych
udziat w rozwoju choroby. Kilka wazniejszych z nich przed-
stawiano w tabeli 1 [3, 5-9]. W niniejszej pracy opisano
dwa patomechanizmy, co do ktorych wydaje sie, ze maja
najwieksze znaczenie w PPCM [6].

Prolaktyna

Fizjologicznie prolaktyna o masie 23 kDa dziata ochronnie
na Srodbtonek i sprzyja angiogenezie. W okresie stresu ok-
sydacyjnego wywotanego na przyktad ciazag moze powstaé

jej krotsza forma o masie 16 kDa, ktéra wykazuje silne
dziatanie kardiotoksyczne. STAT-3 jest biatkiem, ktére od-
powiada za ochrone mieSnia sercowego poprzez indukcje
enzymow antyoksydacyjnych. Zaburzenie funkcji STAT-3
prowadzi do nasilenia stresu oksydacyjnego i aktywacji
wielu enzymow, a w tym katepsyny D, ktéra odpowiada za
powstanie krotszej formy prolaktyny (16 kDa). Wykazano,
ze u kobiet chorujgcych na PPCM poziom ekspres;ji biatka
STAT-3 jest zmniejszony, a produkcja 16 kDa prolaktyny
zwiekszona [9]. Na podstawie tej wiedzy oparta jest jedna
z nowych strategii leczenia PPCM. Polega ona na dodaniu
inhibitora prolaktyny — bromokryptyny — do standardowej
terapii HF. Obecnie efekty terapii sa zadowalajgce, a w wy-
tycznych Europejskiego Towarzystwa Kardiologicznego
(ESC, European Society of Cardiology) z 2018 roku leczeniu
bromokryptyna przypisano klase zalecen lla przy poziomie
wiarygodnosci danych C [10].

sFLT1

W poczatkowym okresie ciazy proces angiogenezy jest
zwiekszony, jednak tendencja ta zmienia sie wraz z upty-
wem czasu i w okresie okotoporodowym tozysko zaczyna wy-
dziela¢ substancje antyangiogenne. Nalezy do nich miedzy
innymi rozpuszczalna forma kinazy tyrozynowej 1 podobna
do fms (sFLT1, soluble fms-like tyrosine kinase-1) [11].
W prawidtowo przebiegajacej cigzy sa to procesy fizjologicz-
ne i nie powodujg zadnych powiktan, jednak w warunkach
patologicznych, kiedy sFLT1 jest wydzielana w nadmiarze
lub gdy uposledzone sa mechanizmy chroniace serce przed
czynnikami antyangiogennymi, moze dojs¢ do subklinicznej
dysfunkcji kardiomiocytow. Wykazano, ze pacjentki z PPCM
majq istotnie podwyzszone stezenie sFLT1, a ponadto
wielokrotna cigza oraz stan przedrzucawkowy powodujg
zwiekszenie wydzielania tego antyangiogenu. To moze
wyjasniaé przyczyne, z powodu ktérej wielorodki oraz
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kobiety ze stanem przedrzucawkowym czeSciej zapadaja
na PPCM [10]. Jedna z form terapii jaka zaproponowano
w leczeniu PPCM opierata sie na zwiekszeniu procesu
angiogenezy poprzez podawanie czynnika wzrostu $réd-
btonka naczyniowego (VEGF, vascular endothelial growth
factor). Dotychczasowe proby byty przeprowadzane tylko na
myszach, a wynik stosowania samego VEGF nie dat ocze-
kiwanych rezultatéw. Dopiero leczenie VEGF w potgczeniu
z bromokryptyng okazato sie zadowalajace [12].

Epidemiologia

Czestotos¢ wystepowania PPCM charakteryzuje znaczne
zrdznicowanie geograficzne, a w wielu obszarach nie jest
znana rzeczywista liczba przypadkow i potrzebne sg dalsze
badania. Najwieksze zageszczenie rozpoznanych przypad-
kéw PPCM notuje sie w Nigerii, 1:100 przypadkéw, oraz na
Haiti — 1:300 przypadkéw. Dla poréwnania choroba dotyka
1:1000-1500 kobiet w Niemczech, 1:1000 w Republice
Potudniowej Afryki (RPA) i 1:2500-4000 w Stanach Zjed-
noczonych [3, 10]. Z danych, jakie w 2010 roku przytoczyli
Sliwa i wsp. [3] jasno wynika, ze pochodzenia afrykanskie
oraz afrykansko-amerykanskie predysponuje do czestszego
wystepowania PPCM, natomiast Sredni wiek zapadalnoSci
na PPCM wynidst 27-33 lata w zaleznosci od regionu. Co
wiecej, Srednia wieku ujawnienia sie choroby okazywata
sie wyzsza w badaniach przeprowadzonych w ciggu ostat-
nich kilku lat w poréwnaniu ze starszymi publikacjami
[3]. Ponadto wykazano takze zwiekszone wystepowanie
PPCM na przestrzeni ostatnich lat — od 1/4350 kobiet
w latach 1990-1993 do 1/1229 w latach 2000-2002.
Zaobserwowana tendencja moze mie¢ swoje uzasadnienie
w postaci kilku czynnikéw: pdzniejszy wiek zajscia w ciaze,
wzrost liczby cigz mnogich, rozwijajgcy sie dostep do metod
wspomaganego rozrodu czy zwiekszenie rozpoznawalnosci
PPCM [14].

Obraz Kliniczny

TrudnoSci zwigzane z postawieniem wtasciwej diagnozy
wigza sie z faktem, ze obraz kliniczny PPCM moze naslado-
wac dolegliwosci postrzegane jako typowe dla koncowego
okresu cigzy lub wysitku zwigzanego z samym porodem.
Nierzadko objawy nie majag duzego nasilenia, co dodatkowo
utrudnia postawienie wtasciwego rozpoznania [3].

U zdecydowanej wiekszosci pacjentek objawy rozwijajg
sie w pierwszych 4 miesigcach po porodzie (78%), a jedynie
u 9% poczatek choroby nastepuje w ostatnim miesigcu
ciazy. Pozostate 13% przypadkéw dotyczy kobiet, u ktorych
choroba ujawnita sie wczesSniej niz na miesiac przed poro-
dem lub p6zniej niz 4 miesiace po porodzie [3].

Do typowych objawéw naleza: duszno$é, obrzeki
konczyn dolnych, orthopnoé, zmeczenie, bél w klatce

piersiowej, zmniejszona tolerancja wysitku i kotatania serca.
W Patel i wsp. [14] w swojej pracy z 2015 roku wyodrebnili
19 szwedzkich pacjentek (wg kryteriow ESC z 2010 r.),
by okresli¢, jakie objawy wystepuja najczesciej w PPCM.
Udato sie ustali¢, ze wszystkie badane zgtaszaty wiecej niz
jeden objaw. Najczestszymi dolegliwosciami byty: dusznosé
(18/19), retencja ptynéw (15/19), nadmierna meczliwosé
(14/19), uporczywy kaszel (8/19). W badaniu zwrécono
uwage takze na objawy psychiczne: sposrod 19 kobiet
jedenascie zglosito przynajmniej jeden z nastepujacych
symptomow: uczucie nieuniknionej $mierci (7), odczuwanie
paniki (5), niepokoju (5) lub strachu (3) [14].

Diagnostyka PPCM

Rozpoznanie PPCM jest ustalane na podstawie wy-
kluczenia innych przyczyn HF [15]. Chorobe nalezy podej-
rzewaé u wszystkich kobiet w okresie okotoporodowym
z objawami HF lub u ktérych nastepuje op6znienie w po-
wrocie do stanu zdrowia sprzed cigzy [16]. Dwa kluczowe
badania, ktére muszg zosta¢ wykonane przy podejrzeniu
PPCM to echokardiografia oraz pomiar stezenia N-kon-
cowego fragmentu propeptydu natriuretycznego typu B
(NT-proBNP, N-terminal pro-B-type natriuretic peptide) lub
peptydu natriuretycznego typu B (BNP, B-type natriuretic
peptide). Jesli frakcja wyrzutowa lewej komory (LVEF, left
ventricular ejection fraction) wyniesie 45% lub mniej lub
stezenie peptydéw natriuretycznych bedzie podwyzszone,
konieczne sg dalsze badanie w kierunku PPCM [12]. Do
badan przydatnych w postawieniu diagnozy naleza: badanie
radiologiczne klatki piersiowej (moze pokazaé powiekszenie
sylwetki serca, cechy zastoju w krazeniu matym i wysieku
optucnowego), elektrokardiografia (cechy przecigzenia
lewej komory, niespecyficzne zmiany w odcinkach ST, wy-
dtuzony odstep QT czy szerokie zespoty QRS). Dodatkowo
mozna wykonaé rezonans magnetyczny jako uzupetnienie
echokardiografii [17] i biopsje mieSnia sercowego przy
podejrzeniu HF o etiologii infekcyjnej [16].

Ponadto, obiecujace jest zastosowanie nowo odkrytych
biomarkeréw u kobiet chorujgcych na PPCM pomocne
w diagnostyce réznicowej. Wybrane z nich przedstawiono
w tabeli 2 [8, 18, 19].

Leczenie

Zgodnie z najnowszymi wytycznymi ESC z 2018 roku lecze-
nie, jakie powinno by¢ wdrozone w przypadku PPCM, nie
odbiega od zalecen stosowanych w ostrej HF, wstrzasie kar-
diogennym czy przewlektej HF o innej etiologii. Istotne jest,
aby wykluczy¢ leki, ktére moga mie¢ szkodliwy wptyw na
rozwijajgcy sie ptdd lub majgce przeciwwskazania w trakcie
karmienia piersig (inhibitory konwertazy angiotensyny, sar-
tany, antagonisci receptora dla angiotensyny Il i inhibitora

www.journals.viamedica.pl/folia_cardiologica 307



Folia Cardiologica 2019, tom 14, nr 3

Tabela 2. Wybrane potencjalne markery w kardiomiopatii potogo-
wej (na podstawie [8, 18, 19])

Nazwa markera Stezenie w PPCM

mikro-RNA 146 Wzrost

Komorki Srodbtonka oraz Zwiekszona iloS¢ w krwi

mikroczasteczki monocy- krazgcej
tow
sFLT1 Wzrost w pdZnej cigzy, ale bar-

dzo szybkie obnizenie po poro-
dzie (trudno$¢ w wyznaczeniu
warto$ci progowej)

Czynniki zapalne: CRP, Wzrost
TNF-a, interferon y,

interleukina 6

Prolaktyna 16 kDa Wzrost
Katepsyna D Wzrost

Relaksyna 2 Obnizenie (trudno$é w wyzna-
czeniu wartosci progowych)

Oksydowane LDL Wzrost

TGF-B, Obnizenie

PPCM (peripartum cardiomyopathy) — kardiomiopatia potogowa; sFLT1 (soluble fms-like tyrosine
kinase-1) — rozpuszczalna forma kinazy tyrozynowej 1 podobna do fms; CRP (C-reactive protein) —
biatko C-reaktywne; TNF-¢ (tumor necrosis factor ) — czynnik martwicy nowotworéw «;

LDL (low-density lipoprotein) — lipoproteina o niskiej gestosci; TGF-8, (transforming growth
factor f,) — transformujacy czynnik wzrostu f3,

neprylizyny (ARNI, angiotensin receptor neprilysin inhibitor),
leki oszczedzajgce potas, warfaryna, iwabradyna) [15].
Wybrane leki wraz z przeciwwskazaniami przedstawiono
w tabeli 3 [15, 16]. Opieka nad ciezarng z PPCM powinna
taczy¢ nadzor lekarza kardiologa oraz potoznika, a mozliwe
powikfania wynikajace dla ptodu nalezy obserwowaé w ul-
trasonografii (USG) [3].

Cigza u pacjentki z chorobg sercowo-naczyniowa jest
zawsze obcigzona wysokim ryzykiem powiktaf. Dlatego
konieczne jest poinformowanie chorej, ze czestosé wyko-
nywania USG ptodu bedzie odbiega¢ od standardowego
postepowania przy cigzy niepowiktanej. Do 28. tygodnia
ciazy badanie powinno by¢ wykonywane raz w miesigcu dla
pacjentek w | lub Il klasie wedtug New York Heart Associa-
tion (NYHA) oraz co 2 tygodnie lub czeSciej w Il i IV klasie
wedtug NYHA. Po 28. tygodniu cigzy badanie powinno sie
odbywaé co tydzief az do porodu [20].

W przypadku ostrej HF o ciezkim przebiegu nalezy mieé¢
na uwadze konieczno$é przedwczesnego rozwigzania cigzy
z zabezpieczonym dostepem do systemu mechanicznego
wspomagania krazenia (MCS, mechanical circulatory
support) oraz wdrozeniem leczenia przyspieszajacego
dojrzewanie ptuc u ptodu powyzej 23. tygodnia cigzy +
+ 5 dni [15]. Ponadto obowiazuje wigczenie intensywnego
leczenia ostrej HF.

Zasady leczenia PPCM przedstawiono na rycinie 1
z uwzglednieniem okresu przed porodem i po porodzie.

Poza postepowaniem standardowym warto takze
zwroci¢ uwage na mozliwosé wtgczenia bromokryptyny do
leczenia PPCM. Zgodnie z najnowszymi wytycznymi ESC
z 2018 roku dotgczenie bromokryptyny do standardowej
terapii HF moze korzystnie wptywaé na wydolnoS¢ lewej
komory oraz poprawi¢ rokowanie u kobiet z ciezkim prze-
biegiem PPCM [15]. W niepowiktanej PPCM zalecana jest
dawka 2,5 mg dziennie przez co najmniej tydzien. U pa-
cjentek z frakcjg wyrzutowa ponizej 25% i/lub wstrzasem
kardiogennym mozna rozwaza¢ dawke 2,5 mg 2 razy na
dobe przez 2 tygodnie, a nastepnie 2,5 mg raz/dobe przez
6 tygodni.

Przy leczeniu bromokryptyng nalezy pamietaé o le-
czeniu przeciwkrzepliwym (heparyna drobnoczastecz-
kowa) przynajmniej w dawkach profilaktycznych [15].
W badaniach wykazano bardzo dobre efekty leczenia:
w 6-miesiecznej obserwacji stwierdzono catkowity powrét
do zdrowia w 60% przypadkéw oraz Smiertelno$¢ wyno-
szacg 0%. Pacjentki nie wymagaty takze przeszczepienia
serca ani zastosowania urzagdzen wspomagajacych prace
serca [21].

Prewencja nawrotu
oraz dalsze postepowanie

Antykoncepcja

Pacjentki u ktérych zdiagnozowano PPCM zwykle sa
w wieku, ktory umozliwia kolejne zajScia w cigze. Zwigzane
z tym ryzyko nawrotu PPCM, zwtaszcza w przypadku braku
normalizacji parametrow frakcji wyrzutowej, sprawia, ze
powinno sie wdrozyé skuteczng i relatywnie bezpieczng
metode antykoncepcji [3].

Zgodnie z najnowszymi wytycznymi ESC z 2018 roku
[15] srodki zawierajace etynyloestradiol sa przeciwwska-
zane u pacjentek z PPCM ze wzgledu na wysokie ryzyko
powiktan zakrzepowo-zatorowych. Sliwa i wsp. opisali
mozliwe konsekwencje [3]. Ich zdaniem doustne dwuskfad-
nikowe Srodki taczace estrogeny i pochodne progesteronu
nie stanowig dobrej metody antykoncepcji ze wzgledu na
niekorzystny profil zakrzepowo-zatorowy. Alternatywg dla
tych srodkéw sg gestageny. Uwaza sie, ze maja one nie-
wielki wptyw na ryzyko zakrzepowo-zatorowe w przypadku
implantu podskérnego i iniekcji lub nawet jego brak dla
preparatéw doustnych i wktadki domacicznej. Szczegblinie
docenia sie bezpieczny profil i wysoka skutecznos¢ lewo-
norgestrelu dostepnego w formie systemu domacicznego
i implantu podskérnego [15].

Nalezy pamietaé, ze wtasciwa forma antykoncepcji
jest kluczowym sposobem prewencji nawrotu PPCM.
Konieczne jest przedstawienie pacjentce mozliwych
sposobow zapobiegania kolejnej cigzy, a wybierajac
konkretng metode, lekarz jest zobowiazany uwzglednié
zar6bwno przestanki medyczne, jak rowniez komfort uzyt-
kowania dla kobiety.
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Tabela 3. Wybrane leki stosowane w kardiomiopatii potogowej (opracowano na podstawie [15, 16])

Grupa lekow Nazwa substanciji

ACEI Kaptopril
Enalapril
Ramipril

Sartany Kandesartan
Walsartan

Leki oszczedzajace potas Spironolakton
Eplerenon

Metoprolol o przedtuzonym
uwalnianiu

Beta-adrenolityki

Karwedilol

Atenolol
Leki rozkurczajgce naczynia Hydralazyna

Nitrogliceryna

Leki moczopedne Hydrochlorotiazyd
Furosemid

Leki inotropowe Digoksyna
Dobutamina
Milrinon

Leki przeciwkrzepliwe Warfaryna

Heparyna drobnoczgstecz-

kowa
Inhibitor prolaktyny Bromokryptyna
Leki zmniejszajgce czestos¢ akcji  lwabradyna
serca
ARNI Sakubitril/walsartan

Komentarz

Przeciwwskazane w ciazy (ryzyko uszkodzenia nerek, wystapie-
nia malformacji i hipotensji u ptodu)

Brak danych o ryzyku w okresie ciazy

Przeciwwskazane w okresie cigzy i w czasie laktacji

Przeciwwskazane w okresie cigzy i w czasie laktacji (mozliwy
wplyw antyandrogenny na ptod)

Negatywne dziatanie nie zostato w petni poznane (kategorii B
wg klasyfikacji FDA)

Rzadkie ryzyko bradykardii i niewydolnosci oddechowej u nowo-
rodka. Podczas cigzy preferowane preparaty kardioselektywne

Ryzyko wystapienia matej masy urodzeniowej oraz bradykardii
u ptodu, gdy podawany w Il lub Ill trymestrze

W potaczeniu z nitratami jako bezpieczna alternatywa dla
ACEl/sartanéw w okresie cigzy

Ryzyko hipotensji

Ryzyko zmniejszonego przeptywu krwi przez tozysko. Stosowac
tylko w przypadku cech zastoju w krazeniu ptucnym

Stosowac tylko w przypadku cech zastoju w kragzeniu ptucnym

Do rozwazenia przy niskiej EF. Uwaga na zatrucia w przypadku
stosowania w duzych dawkach

Brak wystarczajacych dowoddw na bezpieczne stosowanie
w okresie cigzy

Ryzyko nieprawidtowego rozwoju kosci nosa, kofczyn, chrza-
stek stawowych, a takze ryzyko anomalii narzadu stuchu, wzro-
ku i oSrodkowego uktadu nerwowego

Stosowac w przypadku leczenia bromokryptyng. Wiaczy¢ u ko-
biet z EF < 35%

Zwieksza ryzyko zakrzepowo-zatorowe; klasa zalecen lla, po-
ziom wiarygodnosci danych C

Schemat podawania: 2,5 mg 2 x/d. przez 2 tyg., a nastepnie
2,5 mg raz/d. przez kolejnych 6 tyg.

Stosowac w przypadku wysokiego rytmu serca. Przeciwwskaza-
ne w okresie cigzy i podczas karmienia piersig

Przeciwwskazane w okresie cigzy i podczas karmienia piersig

Kolor czerwony — przeciwwskazane w okresie ciazy, kolor niebieski — brak badari na temat szkodliwosci dla ptodu; ACEI (angiotensin-converting enzyme inhibitors) — inhibitory konwertazy angiotensyny;
ARNI (angiotensin receptor neprilysin inhibitors) — antagonisci receptora dla angiotensyny Il i inhibitora neprylizyny; EF (ejection fraction) — frakcja wyrzutowa; FDA (Food and Drug Administration) — Agencja

ds. Zywnosci i Lekw

Karmienie piersig

W przypadku rozpoznanej PPCM powinno sie rozwazyé
odstagpienie od karmienia piersig. Utrzymujace sie wysokie
stezenie prolaktyny w czasie laktacji moze niekorzystnie

wptywaé na przebieg choroby oraz rokowanie chorej. Dla-
tego u pacjentek ze znacznym uposledzeniem czynnosci
skurczowej lewej komory nalezy odej$é od karmienia piersig
i rozwazyC wiaczenie do leczenia bromokryptyny. Wyjatkiem
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Ocena poczatkowa

v

v

Ocena zaostrzenia HF
SBP < 90 mm Hg; HR > 130/min lub < 45/min
RR > 22/min; Sp0, < 90%
Mieczany > 2,0 mmol/I; ScvO, < 60%
Zmiana stanu psychicznego, zimna skora, oliguria

Potwierdzenie rozpoznania
EKG, badania krwi, w tym oznaczenie peptydu
natriuretycznego, echokardiografia,
do rozwazenia inne badania dodatkowe

v

v

Ostra HF/wstrzas kardiogenny

Ustabilizowana ostra HF ‘

v

Optymalizacja obcigzenia wstepnego
Leki rozkurczajgce naczynia, gdy SBP > 110 mm Hg

Optymalizacja natlenienia
Do rozwazenia nieinwazyjna wentylacja mechaniczna
Wentylacja inwazyjna, gdy SpO, < 95%

Wiaczenie lekéw inotropowych i/lub wazopresorow
Lewosimendan 0,1 ug/kg mc./min przez 24 h

Poréd przez ciecie cesarskie
Bromokryptyna do rozwazenia

v

Dostep MCS do rozwazenia w przypadku
koniecznosci naglego rozwigzania cigzy

v v

’ Przed porodem ‘ ’ Po porodzie ‘

v v

Leczenie HF Leczenie HF
Hydralazyna ACEl/sartany
Nitraty Beta-adrenolityki
Beta-adrenolityki Leki oszczedzajgce potas
Leki moczopedne Diuretyki

do rozwazenia Iwabradyna do rozwazenia

v v

Poréd sitami natury do
rozwazenia przy znieczu-
leniu zewnatrzoponowym

’ ’

Bromokryptyna
do rozwazenia

’ Poprawa stanu pacjentki ‘
Nie ¢ ¢ Tak

Przeszczepienie Odstawienie od
serca karmienia piersig

’ Witaczenie WCD do rozwazenia, gdy LVEF < 35% ‘

I

’ Kontynuacja leczenia HF ‘

Rycina 1. Algorytm leczenia kardiomiopatii potogowej (opracowano na podstawie [15]); SBP (systolic blood pressure) — skurczowe
cisnienie tetnicze; HR (heart rate) — czestos¢ akcji serca; RR (respiratory rate) — czestosé oddechow; Sp0O, — saturacja krwi tetniczej
tlenem; ScvO, (central venous oxygen saturation) — saturacja centralnej krwi zylnej; MCS (mechanical circulatory support) — system
mechanicznego wspomagania krazenia; EKG — elektrokardiografia; HF (heart failure) — niewydolno$é serca; ACEI (angiotensin-converting
enzyme inhibitors) — inhibitory konwertazy angiotensyny; WCD (wearable cardioverter-defibrillator) — zewnetrzny kardiowerter-defibrylator;
LVEF (left ventricular ejection fraction) — frakcja wyrzutowa lewej komory

od powyzszego zalecenia jest sytuacja, gdy niewielkie
uposledzenie czynnosci skurczowej lewej komory u chorej
wspotwystepuje z utrudnionym dostepem do mleka mody-
fikowanego i niekorzystnymi warunkami Srodowiskowymi.
Wowczas podtrzymanie mozliwosci karmienia piersia wy-
daje sie uzasadnione [22].

Wizyty kontrolne
Zaleca sie wykonywanie badar echokardiograficznych co
6 miesiecy, az do powrotu LVEF powyzej 50%. U kobiet

z przywrécong wydolnoscia lewej komory, ktére pozostajg
stabilne po zmniejszeniu dawek leku na HF, zalecana jest
coroczna wizyta kontrolna przez kolejnych 10 lat [22].

Rokowanie

Mimo Zze przebieg kliniczny PPCM moze sie znacznie roznic,
ogblne rokowanie pacjentek po prawidtowym leczeniu jest
dobre. Okoto 50% kobiet w petni zdrowieje (co zdefiniowano
jako: LVEF > 55% i klasa | wg NYHA), podczas gdy 35-40%
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Abstract

Peripartum cardiomyopathy (PPCM) is defined as idiopathic cardiomyopathy which occurs at the end of pregnancy or in
the first few months after delivery, with symptoms of heart failure (HF) secondary to left ventricular dysfunction, and at
the same time no other cause for this condition. The pathomechanism of the disease has not yet been fully understood,
but it is probably based on the interaction of complex factors. The clinical course of PPCM varies from life-threatening
acute heart failure to mild symptoms mimicking the symptoms typical of the perinatal period. In Europe, PPCM is a rare
disease but there are areas of the world where it occurs in one in every 300 cases. The treatment of PPCM is similar
to that of HF with reduced ejection fraction. However, it is important to exclude drugs with teratogenic effects during
pregnancy. The inclusion of bromocriptine in PPCM therapy seems to be justified, and in some cases improves the

prognosis.

Key words: peripartum cardiomyopathy, PPCM, heart failure, pregnancy, bromocriptine

PiSmiennictwo
Arany Z, Elkayam U. Peripartum cardiomyopathy. Circulation. 2016;
133(14): 1397-1409, doi: 10.1161/CIRCULATIONAHA.115.020491,
indexed in Pubmed: 27045128.
Murali S, Baldisseri MR. Peripartum cardiomyopathy. Crit Care Med.
2005; 33(10 Suppl): S340-S346, indexed in Pubmed: 16215357.
Sliwa K, Hilfiker-Kleiner D, Petrie MC, et al. Heart Failure Association
of the European Society of Cardiology Working Group on Peripartum
Cardiomyopathy. Current state of knowledge on aetiology, diagnosis,
management, and therapy of peripartum cardiomyopathy: a position
statement from the Heart Failure Association of the European Society
of Cardiology Working Group on peripartum cardiomyopathy. Eur J Heart
Fail. 2010; 12(8): 767-778, doi: 10.1093/eurjhf/hfq120, indexed in
Pubmed: 20675664.
Pearson GD, Veille JC, Rahimtoola S, et al. Peripartum cardiomy-
opathy: National Heart, Lung, and Blood Institute and Office of Rare
Diseases (National Institutes of Health) workshop recommendations
and review. JAMA. 2000; 283(9): 1183-1188, indexed in Pubmed:
10703781.
Ware JS, Li J, Mazaika E, et al. IMAC-2 and IPAC Investigators. Shared
genetic predisposition in peripartum and dilated cardiomyopathies.
N Engl J Med. 2016; 374(3): 233-241, doi: 10.1056/NEJM-
0a1505517, indexed in Pubmed: 26735901.
van Spaendonck-Zwarts KY, van Tintelen JP, van Veldhuisen DJ, et

10.

11.

12.

13.

14.

15.

16.

Folia Cardiologica 2019; 14, 3: 305-314

Patten IS, Rana S, Shahul S, et al. Cardiac angiogenic imbalance leads
to peripartum cardiomyopathy. Nature. 2012; 485(7398): 333-338,
doi: 10.1038/nature11040, indexed in Pubmed: 22596155.

Bello NA, Arany Z. Molecular mechanisms of peripartum cardiomyo-
pathy: A vascular/hormonal hypothesis. Trends Cardiovasc Med.
2015; 25(6): 499-504, doi: 10.1016/j.tcm.2015.01.004, indexed in
Pubmed: 25697684.

Koenig T, Bauersachs J, Hilfiker-Kleiner D, et al. Peripartum cardio-
myopathy. Herz. 2018; 43(5): 431-437, doi: 10.1007/s00059-018-
4709-z, indexed in Pubmed: 29767811.

Hilfiker-Kleiner D, Sliwa K. Pathophysiology and epidemiology of pe-
ripartum cardiomyopathy. Nat Rev Cardiol. 2014; 11(6): 364-370,
doi: 10.1038/nrcardio.2014.37, indexed in Pubmed: 24686946.
Patel H, Berg M, Barasa A, et al. Symptoms in women with peripartum
cardiomyopathy: a mixed method study. Midwifery. 2016; 32: 14-20,
doi: 10.1016/j.midw.2015.10.001, indexed in Pubmed: 26515744.
Regitz-Zagrosek V, Roos-Hesselink JW, Bauersachs J, et al. ESC Scientific
Document Group. 2018 ESC Guidelines for the management of cardio-
vascular diseases during pregnancy. Eur Heart J. 2018; 39(34): 3165-
-3241, doi: 10.1093/eurheartj/ehy340, indexed in Pubmed: 30165544.
Kim MJ, Shin MS. Practical management of peripartum cardiomy-
opathy. Korean J Intern Med. 2017; 32(3): 393-403, doi: 10.3904/
/kjim.2016.360, indexed in Pubmed: 28407464.

al. Peripartum cardiomyopathy as a part of familial dilated cardio- 17. Schelbert EB, Elkayam U, Cooper LT, et al. Investigations of Pregnancy
myopathy. Circulation. 2010; 121(20): 2169-2175, doi: 10.1161/ Associated Cardiomyopathy (IPAC) Investigators. Myocardial damage
/CIRCULATIONAHA.109.929646, indexed in Pubmed: 20458010. detected by late gadolinium enhancement cardiac magnetic resonan-
Bultmann BD, Klingel K, N&dbauer M, et al. High prevalence of viral ge- ce is uncommon in peripartum cardiomyopathy. J Am Heart Assoc.
nomes and inflammation in peripartum cardiomyopathy. Am J Obstet 2017; 6(4), doi: 10.1161/JAHA.117.005472, indexed in Pubmed:
Gynecol. 2005; 193(2): 363-365, doi: 10.1016/j.ajog.2005.01.022, 28373243.

indexed in Pubmed: 16098856. 18. Halkein J, Tabruyn SP, Ricke-Hoch M, et al. MicroRNA-146a is a the-
Azibani F, Sliwa K. Peripartum Cardiomyopathy: an Update. Curr Heart rapeutic target and biomarker for peripartum cardiomyopathy. J Clin
Fail Rep. 2018; 15(5): 297-306, doi: 10.1007/511897-018-0404-X, Invest. 2013; 123(5): 2143-2154, doi: 10.1172/JCI64365, indexed
indexed in Pubmed: 30051292. in Pubmed: 23619365.

Hilfiker-Kleiner D, Kaminski K, Podewski E, et al. A cathepsin D-clea- 19. Walenta K, Schwarz V, Schirmer SH, et al. Circulating microparticles as

ved 16 kDa form of prolactin mediates postpartum cardiomyopathy.
Cell. 2007; 128(3): 589-600, doi: 10.1016/j.cell.2006.12.036, inde-
xed in Pubmed: 17289576.

www.journals.viamedica.pl/folia_cardiologica

indicators of peripartum cardiomyopathy. Eur Heart J. 2012; 33(12):
1469-1479, doi: 10.1093/eurheartj/ehr485, indexed in Pubmed:
22307461.

313


http://dx.doi.org/10.1161/CIRCULATIONAHA.115.020491
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/27045128
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/16215357
http://dx.doi.org/10.1093/eurjhf/hfq120
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/20675664
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/10703781
http://dx.doi.org/10.1056/NEJMoa1505517
http://dx.doi.org/10.1056/NEJMoa1505517
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/26735901
http://dx.doi.org/10.1161/CIRCULATIONAHA.109.929646
http://dx.doi.org/10.1161/CIRCULATIONAHA.109.929646
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/20458010
http://dx.doi.org/10.1016/j.ajog.2005.01.022
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/16098856
http://dx.doi.org/10.1007/s11897-018-0404-x
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/30051292
http://dx.doi.org/10.1016/j.cell.2006.12.036
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/17289576
http://dx.doi.org/10.1038/nature11040
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/22596155
http://dx.doi.org/10.1016/j.tcm.2015.01.004
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/25697684
http://dx.doi.org/10.1007/s00059-018-4709-z
http://dx.doi.org/10.1007/s00059-018-4709-z
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/29767811
http://dx.doi.org/10.1038/nrcardio.2014.37
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/24686946
http://dx.doi.org/10.1016/j.midw.2015.10.001
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/26515744
http://dx.doi.org/10.1093/eurheartj/ehy340
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/30165544
http://dx.doi.org/10.3904/kjim.2016.360
http://dx.doi.org/10.3904/kjim.2016.360
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/28407464
http://dx.doi.org/10.1161/JAHA.117.005472
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/28373243
http://dx.doi.org/10.1172/JCI64365
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/23619365
http://dx.doi.org/10.1093/eurheartj/ehr485
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/22307461

Folia Cardiologica 2019, tom 14, nr 3

20.

21.

22.

23.

24,

25.

314

LeSniak-Sobelga A, Gasior Z, Kostkiewicz M, et al. Wspbtczesna kar-
diologiczna diagnostyka obrazowa w cigzy. Stanowisko grupy eksper-
téw polskiego Klinicznego Forum Obrazowania Serca i Naczyn. Kardiol
Pol. 2013; 71(11): 1194-1203, doi: 10.5603/kp.2013.0305.
Hilfiker-Kleiner D, Haghikia A, Berliner D, et al. Bromocriptine for the
treatment of peripartum cardiomyopathy: a multicentre randomized
study. Eur Heart J. 2017; 38(35): 2671-2679, doi: 10.1093/eur-
heartj/ehx355, indexed in Pubmed: 28934837.

Sliwa K, Petrie MC, Hilfiker-Kleiner D, et al. Long-term prognosis,
subsequent pregnancy, contraception and overall management
of peripartum cardiomyopathy: practical guidance paper from the
Heart Failure Association of the European Society of Cardiology
Study Group on Peripartum Cardiomyopathy. Eur J Heart Fail. 2018;
20(6): 951-962, doi: 10.1002/ejhf.1178, indexed in Pubmed:
29578284.

Sliwa K, Mebazaa A, Hilfiker-Kleiner D, et al. Clinical characteristics of
patients from the worldwide registry on peripartum cardiomyopathy
(PPCM): EURObservational Research Programme in conjunction with
the Heart Failure Association of the European Society of Cardiology
Study Group on PPCM. Eur J Heart Fail. 2017; 19(9): 1131-1141,
doi: 10.1002/ejhf.780, indexed in Pubmed: 28271625.
Hilfiker-Kleiner D, Haghikia A, Masuko D, et al. Outcome of subsequ-
ent pregnancies in patients with a history of peripartum cardiomy-
opathy. Eur J Heart Fail. 2017; 19(12): 1723-1728, doi: 10.1002/
/ejhf.808.

Ersbgll AS, Johansen M, Damm P, et al. Peripartum cardiomyopathy in
Denmark: a retrospective, population-based study of incidence, ma-

26.

27.

28.

29.

30.

31.

nagement and outcome. Eur J Heart Fail. 2017; 19(12): 1712-1720,
doi: 10.1002/€jhf.882, indexed in Pubmed: 28597481.

Perveen S, Ainuddin J, Jabbar S, et al. Peripartum cardiomyopathy: fre-
quency and predictors and indicators of clinical outcome. J Pak Med
Assoc. 2016; 66(12): 1517-1521, indexed in Pubmed: 27924958.
Wu VCC, Chen TH, Yeh JK, et al. Clinical outcomes of peripartum
cardiomyopathy: a 15-year nationwide population-based study in
Asia. Medicine (Baltimore). 2017; 96(43): e8374, doi: 10.1097/
/MD.0000000000008374, indexed in Pubmed: 29069030.
McNamara DM, Elkayam U, Alharethi R, et al. IPAC Investigators.
Clinical outcomes for peripartum cardiomyopathy in North America:
results of the IPAC Study (Investigations of Pregnancy-Associated Car-
diomyopathy). J Am Coll Cardiol. 2015; 66(8): 905-914, doi: 10.1016/
/jJjacc.2015.06.1309, indexed in Pubmed: 26293760.

Kolte D, Khera S, Aronow WS, et al. Temporal trends in incidence and
outcomes of peripartum cardiomyopathy in the United States: a nation-
wide population-based study. J Am Heart Assoc. 2014; 3(3): 001056,
doi: 10.1161/JAHA.114.001056, indexed in Pubmed: 24901108.
Kamiya CA, Kitakaze M, Ishibashi-Ueda H, et al. Different characte-
ristics of peripartum cardiomyopathy between patients complicated
with and without hypertensive disorders. Results from the Japanese
Nationwide survey of peripartum cardiomyopathy. Circ J. 2011; 75(8):
1975-1981, indexed in Pubmed: 21617320.

Pillarisetti J, Kondur A, Alani A, et al. Peripartum cardiomyopathy:
predictors of recovery and current state of implantable cardioverter-
-defibrillator use. J Am Coll Cardiol. 2014; 63(25 Pt A): 2831-2839,
doi: 10.1016/j.jacc.2014.04.014, indexed in Pubmed: 24814494,

www.journals.viamedica.pl/folia_cardiologica


http://dx.doi.org/10.5603/kp.2013.0305
http://dx.doi.org/10.1093/eurheartj/ehx355
http://dx.doi.org/10.1093/eurheartj/ehx355
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/28934837
http://dx.doi.org/10.1002/ejhf.1178
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/29578284
http://dx.doi.org/10.1002/ejhf.780
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/28271625
http://dx.doi.org/10.1002/ejhf.808
http://dx.doi.org/10.1002/ejhf.808
http://dx.doi.org/10.1002/ejhf.882
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/28597481
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/27924958
http://dx.doi.org/10.1097/MD.0000000000008374
http://dx.doi.org/10.1097/MD.0000000000008374
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/29069030
http://dx.doi.org/10.1016/j.jacc.2015.06.1309
http://dx.doi.org/10.1016/j.jacc.2015.06.1309
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/26293760
http://dx.doi.org/10.1161/JAHA.114.001056
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/24901108
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/21617320
http://dx.doi.org/10.1016/j.jacc.2014.04.014
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/24814494

