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Abstract

Tetralogy of Fallot is the most common cianotic congenital heart defect. This pathology is determined by
various environmental and genetic factors and consists of four parts, but can have some variations as well.
Since its first surgery in 1954, possibilities for treatment have increased. With treatment strategies that are
used in modern medicine, long — term survival rate is high (30 year survival rate fluctuates from 68,5% to
90,5%). Unfortunately, residual defects such as obstruction of right ventricular flow tract and ventricular
arrhythmias are common and require additional interventions. In this review we look over the tetralogy of
Fallot, its treatment possibilities that are used today, residual defects and additional interventions.

Aim: analyse and evaluate the latest information involving tetralogy of Fallot: genetics, components,
diagnostics and methods of treatment.

Methods: information for this literature review was collected using keywords related to tetralogy of Fallot in
“PubMed” database.

Conclusions: Tetralogy of Fallot is the most common cianotic congenital heart defect and represents 7% -
10% of all congenital heart defects. The most common postoperative complications include arrhythmias, right
ventricicular dysfunction and other residual effects.
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Santrauka

Falo tetrada — tai labiausiai paplitusi jgimtos cianotinés Sirdies ydos rusis. Patologija, nulemta jvairiy
aplinkos ir genetiniy faktoriy, susideda i$ keturiy pagrindiniy daliy, bet gali turéti ir jvairiy nuokrypiy. Nuo
pirmojo jos chirurginio gydymo 1954 m. gydymas nuolat tobuléjo. Gydymo strategijomis, kurios Siuo metu
naudojamos gydant Falo tetrada, gaunamas puikus ilgalaikis iSgyvenamumas (30 mety iSgyvenamumas
svyruoja nuo 68,5% iki 90,5%). Taciau likutiniai reiskiniai, tokie kaip deSiniojo skilvelio nutekéjimo trakto
obstrukcija ir skilveling aritmija, yra dazni ir reikalauja pakartotiniy intervencijy. Sioje apzvalgoje pateikiame
trumpa Falo tetrados apzvalga, apraSome Siuo metu naudojamas gydymo strategijas, likusius pazeidimus ir
pakartotines intervencijas po gydymo.

Tikslas: iSanalizuoti naujausig informacijg susijusia su Falo tetrada: genetika, komponentai, diagnostika ir
gydymo metodai.

Metodai: literatiiros apzvalgai informacija buvo renkama pasitelkus “PubMed” duomeny baze. Siam tikslui
buvo naudojami raktiniai Zodziai susij¢ su Falo tetrada.

ISvados: Falo tetrada yra dazniausiai pasitaikantis jgimtas cianozinis Sirdies defektas, pasireiskiantis nuo 7%
iki 10% pacienty, kurie serga jgimta Sirdies liga. Dazniausiai pasitaikancios pooperacinés komplikacijos -

aritmijos, desiniojo skilvelio disfunkcija ir kiti liekamieji defektai.

Raktiniai Zodziai: Falo, tetrada, Sirdis, ydos.
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Ivadas

Falo tatrada yra dazniausia cianotiné jgimta
Sirdies yda, pasitaikanti 4 — 5 kuidikiams i§ 10
000 gyvy naujagimiy. Si yda taip pat apima 7%
— 10% visy igimty Sirdies ydy [1, 2, 3]. Tetrada
sudaro 4 patologijos: skilveliy pertvaros
defektas, plautinio kamieno susiauré¢jimas,
aortos dekstrapozicija ir deSinio skilvelio
hipertrofija. Siame straipsnyje apZvelgsime Falo
tetrados genetinius ypatumus, komponentus,
diagnostikos principus ir gydymo galimybes.

Genetika

Falo tetrados etiologija yra sudétiné ir ligos
vystymasis siejamas su aplinkos ir genetiniais
faktoriais [4]. Pastebéta, kad negydytas motinos
diabetas ir fenilketonurija gali turéti jtakos ydos
vystimuisi [1]. Genetiniai sutrikimai pacientams
su Falo tetrada nustatomi 30% atvejy ir apima
chromosomy anomalijas, aneuploidijas, 22q11.2
delecijg ir vieno geno ligas [4]. Sindrominé
Falo tetrada (pasireiSkianti kaip dalis jgimto
genetinio  sindromo) daZniausiai randama
sergantiems  Dauno (21  chromosomos
trisomija), Alagilio (JAG 2 mutacija), DiGeorge
sindormais, turintiems 22ql1.2 delecija ar
VACTERL bei CHARGE asociacijas [2], taciau
yra aprasomi ir reti atvejai, kai tatralogija
pasireiskia sergant sindromu, su kuriuo anksciau
nebuvo asocijuojama, pavyzdziui, Myhre
sindromu [5]. Nesindrominé¢ tatralogija
(pasireiSkianti  be  genetinio  sindromo)
asocijuojama su jvairiais genetiniais defektais:
transkripcijos mutacijos NKX2.5, TBX1, ZFPM?2
genuose, MTHFR geno polimorfizmas [2], viso
genomo sekvenavimas taip pat rodo ir
NOTCHII, FLT4, RYRI, ZFPMI, CAMTA?2,
DLX6, PCMII geny jtaka [7, 8].

Komponentai

Falo tetrada sudaro 4 Sirdies ydos, galinCios
pasireiksti ir pavieniui. Kiekvieno komponento
sunkumo laipsnis gali varijuoti individualiu
atveju [1,8]. Paveikslélyje nr. 1 matomos visos
sudétinés Falo tetrados dalys Sirdies preparate,
atvertame per prieking sieng.

v T
Subpulmonary stenosis
™~

j\ * N

Overriding aorta

Right ventricular
Ventricular septal defect hypertrophy

Paveikslélis Nr. 1. Sirdies preparatas, atvertas
per prieking sieng. Matomi visi 4 Falo tetrados
komponentai [1].

1. Skilveliy pertvaros defektas

Falo tetradoje randamas tarpskilvelinis plysis
atsiranda dél embriogenezés metu pakankamai
neissivysciusiy audiniy, kurie turéty sudaryti Sig
pertvarg [1]. Skilveliy pertvaros defektas
dazniausiai yra perimembraninis, taciau kartais
gali paZeisti ir raumening pertvaros dalj, be to,
yra sulygiuotas nejprastai [2]. Defekto, t.y.
pertvaros angos, dydis gali biiti jvairus: anga iki
3 mm laikoma maza, 3 — 5 mm — vidutiné,
daugiau nei 5 mm skersmens anga yra didelé
[8], taciau kuidikiams su Falo tetrada, defektas
dazniausiai yra didelis ir angos plo¢io uztenka
abipusiam Suntui susidaryti [1, 2]. Salia
skilvelinés pertvaros defekto randamos ir
nenormalios septoparietalinés trabekuliacijos
(Paveikslelis nr. 2), kurios daro jtaka
subpulmonalinés  infundibulinés  stenozés
susidarymui [9].
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Septoparietal
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Paveikslélis nr. 2. Sirdies preparatas, atvertas
per prieking sieng. Matomos septoparietalinés
trabekuliacijos [1].

2. Plautinio kamieno susiauréjimas

Kaip  jau  minéta, septoparietalinés
trabekuliacijos daro ijtaka subpulmonalinés
infundibulinés stenozés susidarymui [8], todél
siauré¢ja plautinis kamienas ir prastéja kraujo
nutekéjimas | plaudius bei jo oksigenacija [,
10, 11]. Pasitaiko, kad kudikiams su Falo
tetrada yra ne tik plautinio kamieno
susiaur¢jimas, bet ir jo voztuvy pokycCiai ar
visiSkas  voztuvy nebuvimas, pulmonaliné
atrezija [1, 2, 10]. Pastebima, kad defektas
apima ne tik plautinj kamiena, bet ir tolimesnes
jo $akas [10, 12]. Sis tetrados komponentas yra,
ko gero, labiausiai varijuojantis i§ visy: nuo
mazo sutrikimo, sukelianCio taip vadinamg
rozing tetrada,” iki visiSkos atrezijos ar
tolimesniy Saky nebuvimo [13].

3. Aortos dekstrapozicija

Esant tarpskilvelinés pertvaros defektui ir
blogam jos lygiavimui j deSinés pusés ertmes,
aortos ziotys atsiveria deSiniau nei jprastai,
lokalizuojasi vir§ tarpskilvelinés pertvaros ir
apima abu skilvelius [1, 9]. Predominuotas
Suntas i kairés | deSing, ir tokia aortos pozicija
leidzia deoksigenuotam kraujui patekti j aortg ir

1 didiji kraujo apytakos ratg. Létinis didelis
kraujo ttiris kartu lemia ir aortos dilatacija.

4. Desinio skilvelio hipertrofija

Kardiomiocitai, sudarantys didZiaja Sirdies
maseés dalj ir atsakingi uz kontraktiliSkuma,
negali dalintis, jy skaiCius yra determinuotas
nuo gimimo. Vienintelis biidas padidinti jy
funkcija yra lasteliy hipertrofija. Nors
kardiomiocity hipertrofija yra sudétingas ir
kompleksiskas procesas, itraukiantis daugeli
veiksniy ir procesy, tokiy kaip pokyciai geny
ekspresijoje, lastelés metabolizme, kalcio
transporte, tarplastelinio matrikso sudétyje ir
pan. [14], pagrindiné salyga, daranti jtaka Siy
procesy atsiradimui yra padidéjusi deSinio
skilvelio apkrova, atsirandanti del skilveliy
pertvaros defekto [1, 14]. Siuo metu sutariama,
kad desSinio skilvelio hipertrofija yra antrine,
kadangi pastebimas jos didéjimas su amziumi
[3,13].

Diagnostika

Vaisiaus echokardiografija, atlickama nuo 13
iki 14 néStumo savaités, paprastai gali
diagnozuoti Falo tetrada, parodant didelj
skilveliy pertvaros defekta, dekstrapozicing
aorta, ir iSé¢jimo pertvaros bei mazy plauciy
arterijy  anterokefalinj nuokrypj.  DeSinio
skilvelio nutekéjimo trakto obstrukcijos raidg
galima stebéti serijinémis echokardiogramomis
viso néStumo metu. Sunkia Falo tetrada
sergantiems pacientams, kuriems néra plauciy
voztuvo, gali turéti jtakos vaisiaus zuciai
[15,16].

Jei echokardiografija neleidzia iSsamiai

jvertinti  intrakardinés  ir  ekstraSirdinés
struktdiros, kardiovaskulinis magnetinis
rezonansas  yra  alternatyva  trikstamos

informacijos radimui, diagnozés nustatymui ir
operacijos planavimui. Skirtingoms salygoms
vaizduoti rekomenduojamos skirtingos sekos,
taiau KMR protokolus paprastai sudaro
anatominis Sirdies ir kraujagysliy jvertinimas,
dinaminis Sirdies kamery ir kairiojo bei
desiniojo skilveliy nutekéjimo trakty jvertinimas
dviejose ortogonaliosiose plok§tumose bei
plauciy arterijos Saky ir aortos MR angiografija.
Galima atlikti papildomus plauciy arterijy Saky
ar aortos jvertinimo tyrimus [17].

Jei néra galimybés atlikti kardiovaskulinj
magnetinj  rezonansa  alternatyva  tampa
kompiuteriné tomografija. KT turi puikiag
erdving skiriamaja geba (<0,5 mm), be to,
daugelis ligoniniy turi galimybe isigyti Si
prietaisag.  Pagrindinis jo trikumas yra
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jonizuojanciosios  spinduliuotés naudojimas,
kuris  kelia  susirfipinimg, ypa¢  vaiky
populiacijai. Siems pacientams reikia atsizvelgti
i dideles viso gyvenimo rentgeno spinduliuotes,
Sirdies kompiuterines tomografijas, diagnostines
ir intervencines Sirdies kateterizacijos dozes per
visg gyvenima. Dozés vaiky populiacijai gali
biti nuo 0,6 mSv iki 1,1 mSv, kad biity galima
nustatyti vainikines arterijas ir apibrézti krutinés
lastos kraujagysliy anatomijg. Tai gali bati
naudinga planuojant chirurgines operacijas.
Sirdies KT gali pasidlyti alternatyva
anatominiam jvertinimui [18,19].

Gydymas

Falo tetrada turi biti koreguojama
kudikystéje trimis budais: balionine
angioplastika, Suntavimu ir korekcine operacija.
Suntavimo tikslas — padidinti kraujo, tekanéio j
plaucius, kiekj. Kraujas nukreipiamas dirbtine
kraujagysle, prijungiant aortos atSaka j plauciy
arterija. Balioniné angioplastika atlieckama
Sirdies kateterizacijos metu. Kateteris jvedamas
] siaurgja plauciy arterijos dalj ir ji iSpleciama.
Radikali  korekciné  operacija  paprastai
atlickama pirmaisiais vaiko gyvenimo metais
[20,21].

Manoma, kad pirminis Falo tetrados

chirurginis gydymas gali apriboti ilgalaikj
desiniojo skilvelio slégio poveikj ir sumazinti
deguonies isotinimg. Taciau néra bendro
sutarimo deél ,,ankstyvo™ gydymo apibrézimo,
gretinant ji su vélesniu gydymu. Naujagimiy
gydymas (iki 1 ménesio amziaus) yra
jmanomas, taciau jis néra placiai naudojamas,
nes gydymo rezultatai yra trumpalaikiai lyginant
su velesniu gydymu. Daugumai pacienty
pirminj gydyma galima atidéti ir taikyti vaikui
esant nuo 3 iki 6 ménesiy amziaus, o rezultatai
Siuo atveju yra geresni.
Pacientams, turintiems ryskiy Falo tetrados
simptomy, gali tekti taikyti intervencijas ir
naujagimystés laikotarpiu. Gali buiti naudojamos
skirtingos  strategijos, jei manoma, kad
pagrindiné gydymo taktika néra geriausias
pasirinkimas. IstoriSkai sisteminis plauciy
Suntas - paprastai modifikuotas Blalock-Taussig
(mBT) Suntas - buvo naudojamas siekiant
padidinti plau¢iy arterijos tékme ir sumazinti
hipoksemija, taciau paliatyviosios Sunty
procediiros yra susijusios su 3-5% siekianciu
ankstyvu mirtingumu [22,23].

Siekiant uzkirsti keliag deSiniojo skilvelio
nepakankamumui reikia atkurti plauciy voztuvo
funkcijg. Tacdiau $iuo metu naudojamy plauciy
protezavimo voztuvy patvarumas yra ribotas.
Operacija turéty biiti numatyta pakankamai
anksti, kad buty iSvengta negrjztamy pakitimy,
taciau pakankamai vélai, kad buty apribotas
pakartotiniy intervencijy skaicius [24,25].

Ankstyvas  Falo tetrados  chirurginis
gydymas turi daug pranaSumy: jis sumazina
hipoksemijos ir jos neigiamy pasekmiy, tokiy
kaip cianoziné nefropatija, trukme, iSsaugo
miokardo funkcija, leidzia anksti normalizuoti
plauciy funkcijg, o tai savo ruoztu stimuliuoja
angiogeneze plauciy kraujagyslése ir palaiko
plauciy augima. Be to, dél létines hipoksemijos,
ypa¢ pirmaisiais gyvenimo metais, gali atsirasti
pazinimo ir vystymosi sutrikimy. Dél kartu
esanciy skilveliy pertvaros defekty ir deSiniojo
skilvelio nutekéjimo trakto stenozés, deSinysis
skilvelis yra chroniSkai veikiamas sisteminio
sléegio, todel susidaro deSiniojo skilvelio
hipertrofija, deSiniojo skilvelio disfunkcija ir
Sirdies aritmija. Galiausiai ankstyvas chirurginis
gydymas sumazina psichosocialinj ligos poveikj
vaikui ir Seimai [26,27,28].

Apibendrinimas

Falo tetrada yra viena i§ labiausiai paplitusiy
jgimty Sirdies pazeidimy, turinti gery pirminio
chirurginio gydymo rezultaty. Nuo pirmyjy
procediiry SeStajame deSimtmetyje, geresnés
diagnostikos,  chirurginio  gydymo  bei
pooperacinés prieziiros pazanga buvo tokia,
kad beveik visi, gim¢ su Falo tetrada, dabar gali
tikeétis iSgyventi iki pilnametystés. Stulbinantis
kadikiy, gimusiy su jgimta Sirdies liga, ir ypac
ty, kuriems budinga Falo tetrada, rezultaty
pageréjimas yra viena i$ Siuolaikinés medicinos
sékmés istorijy. Daugelyje Saliy suaugusiyjy,
kuriems biidinga Falo tetrada, yra daugiau nei
vaiky. Todél iSkilo naujy problemy, pradedant
nuo iki Siol nenuspéjamy medicininiy
komplikacijy, baigiant slaugytojy mokymu ir
iStekliy ~ paskirstymu  Siai  iSgyvenusiyjy
populiacijai. Taigi gydymo raida, pavéluoty
komplikacijy pripazinimas, ligos mechanizmy ir
terapijos tyrimai, atsizvelgiant j Siais laikais
gimusiy vaiky globos pokycius, yra Sablonai,
kuriais remiantis laiku aptariamos jgimty Sirdies
ligy paveikty asmeny globos organizavimo
problemos[29].
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