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CONSENSUS STATEMENT

Pernyataan konsensus ISUOG mengenai pemahaman terkini tentang

hubungan antara keterlambatan perkembangan saraf dengan penyakit

jantung bawaan: dampak pada konseling prenatal

Hubungan antara penyakit jantung bawaan (PJB) dengan
keterlambatan perkembangan saraf (neurodevelopmental delay
/NDD) sudah lama diketahui, namun masih kurang dipahami.
Hal ini hampir pasti bersifat muldfaktorial®. Sejumlah
pencitraan resonansi magnetik (magnetic resonance imaging/MRI)
abnormal, spektroskopi resonansi magnetik (magnetic resonance
spectroscopy/MRS) ~ atau  temuan
keterlambatan  atau  abnormalitas pembentukan  sulkus,

sonografik,  khususnya
berkurangnya biometri dan volume otak dan abnormalitas
biokimiawi otak, sudah dapat dijelaskan pada janin dan neonatus
yang mengalami beberapa bentuk PJB*". Hal ini menunjukkan
bahwa faktor genetik’® dan lingkungan prenatal memainkan
peranan penting dalam menentukan fungsi perkembangan saraf
pasca lahir, bertentangan dengan konsep tradisional yang
mengaitkan luaran perkembangan saraf dengan hipoksia
perinatal dan kerusakan perioperatif. Lebih jauh lagi, sebuah trial
kohort bersampel besar menunjukkan adanya peningkatan risiko
NDD terutama—namun bukan satu-satunya—pada anak-anak
dan dewasa muda dengan sirkulasi univentrikuler dan, dalam
jumlah yang lebih sedikit, pada mereka dengan tranposisi arteri
besar (transposition of the great arteries/TGA)'*'**'. Semakin
banyaknya bukti pendukung dalam bidang ini telah mendorong
publikasi pernyataan ilmiah resmi oleh American Heart
Association®®, yang menyimpulkan bahwa: ‘Anak-anak dengan
PJB lebih berisiko mengalami gangguan perkembangan atau
disabilitas atau keterlambatan perkembangan’ dan, karena itu,
‘.... surveilans, evaluasi deteksi dini dan evaluasi ulang selama
masa kanak-kanak’ direkomendasikan untuk mendiagnosis dan,
jika memungkinkan, mengobati berbagai aspek disabilitas ini.
Pengalaman dalam hal interpretasi berbagai modalitas
pencitraan  prenatal  sangat  penting untuk  melihat
kemampuannya dalam mendeteksi penyakit yang sebenarnya,
dan karenanya, kepentingan klinis yang sebenarnya. Hal ini
hanya dapat dicapai dengan membuat studi-studi yang terancang
baik. Selanjutnya, tampilan NDD yang penting secara klinis
tidak dapat ditentukan selama tahun pertama kehidupan anak;
maka, studi-studi ini juga membutuhkan tindak lanjut yang
memadai. Kekurangan-kekurangan studi terkini yang sudah
dipublikasi telah menimbulkan kekhawatiran yang luas bahwa
diskusi terkait kemungkinan efek samping luaran perkembangan
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saraf yang berhubungan dengan PJB, dapat mendorong
pasangan untuk memilih melakukan terminasi kehamilan pada
kasus-kasus PJB terisolasi, yang biasanya berhubungan dengan
angka mortalitas dan morbiditas jangka panjang yang rendah,
seperti  TGA. Meski demikian, bukt-bukti yang ada
menunjukkan bahwa tidak mungkin maupun tidak etis untuk
mengabaikan risiko ini selama konseling prenatal''7->.

Sebuah survei terkini, dilakukan oleh satuan tugas ISUOG
(International Society of Ultrasound in Obstetrics and Gynecology)
untuk mengukur sikap dan persepsi tenaga kesehatan profesional
dari unit-unit rujukan utama PJB di berbagai negara,
menemukan adanya perbedaan signifikan dalam cara melakukan
konseling prenatal, khususnya antara pusat rujukan di Amerika
Utara dengan di Eropa®.

ISUOG telah menghimpun pernyataan konsensus berikut,
yang akan diperbaharui secara teratur untuk mempertimbangkan
studi-studi baru dalam bidang ini.

e Dengan mempertimbangkan banyaknya studi terkini yang
muncul'?, kami percaya bahwa, pada janin dengan PJB, array
comparative genomic hybridization (CGH) jauh lebih tepat
daripada kariotyping konvensional untuk menyingkirkan atau
mengkonfirmasi kondisi genetik yang mungkin bertanggung
jawab terhadap NDD pada janin dengan PJB.

e Janin/neonatus dengan hipoplasia jantung kiri/ hypoplastic left
heart (HLH) dan lesi lain yang mengakibatkan sirkulasi
univentrikuler pasca lahir menunjukkan peningkatan risiko (>
40% pada beberapa studi*'®?!) baik kejadian abnormalitis
morfometrik otak—terbukti melalui MRI dan ultrasonografi
prenatal—maupun NDD, tdak dipengaruhi oleh operasi.
Selama konseling prenatal untuk tipe lesi kardiak yang seperti
ini, kami merekomendasikan untuk menyebutkan ada
peningkatan risiko terjadinya NDD. Sebuah pernyataan
terpisah (lihat di bawah) akan membahas cara menjelaskan
risikonya.

e Untuk semua jenis PJB lainnya, termasuk TGA, dirasakan
bahwa bukti terkini harus didukung oleh studi lebih lanjut
pada anak-anak dengan diagnosis prenatal dan tatalaksana
perinatal yang optimal, sebelum memberikan tipe konseling
yang sama seperti pada kondisi dengan sirkulasi univentrikular.
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e Data awal menunjukkan bahwa abnormalitas

morfometrik otak yang berhubungan dengan NDD pada

san. gat

neonatus dapat didiagnosis pada janin'. Namun perlu bukdi
lebih lanjut dari studi pencitraan dan metabolik, termasuk
ultrasonografi dan MRI atau MRS, sebelum mengikutsertakan
pencitraan otak yang mendetil ke dalam protokol surveilans
prenatal rutin janin dengan PJB. Saat ini, pencitraan otak
prenatal hanya direkomendasikan untuk deteksi malformasi
yang berkaitan atau merupakan bagian investigasi uji klinis.

Pendekatan seimbang dalam mendiskusikan hubungan antara

NDD dan PJB adalah sangat penting agar relevan dengan

banyaknya perbedaan kultur, agama, dan hukum di berbagai

negara. Perhimpunan kami mengusulkan bahwa pernyataan

berikut dapat membantu proses konseling: mayoritas
janin/neonatus dengan PJB terisolasi dapat berkembang baik.
Namun terdapat bukti bahwa sebagian janin/neonatus
mengalami NDD, yang tidak dapat diprediksi pada antenatal.
Derajat keparahan gangguan ini bervariasi antarindividu, dan
kemungkinan insidens bervariasi tergantung tipe PJB. Insidens
tertinggi (hingga 40-45% pada beberapa studi) ditemukan
pada lesi dengan hemodinamik jantung univentrikular seperti
HLH. Kami menganjurkan investigasi genetik, termasuk
array-CGH untuk menyingkirkan bentuk-bentuk lain dan
sindrom yang berhubungan dengan PJB.’

¢ Rekomendasi bahwa janin dengan diagnosis prenatal PJB
mayor harus dilahirkan pada pusat rujukan tersier, di mana
tersedia  tatalaksana neonatus mulddisiplin, diperkuat
berdasarkan data-data yang telah didiskusikan di atas.

o Rekomendasi  mengenai  jika dan  kapan melakukan

lahir, MRI/MRS dan
perkembangan saraf berada di luar lingkup pernyataan

ultrasonografi  pasca penilaian

konsensus ini. Kami merekomendasikan agar panduan

nasional dipatuhi untuk memastikan evaluasi yang tepat pada
anak-anak dan remaja dengan PJB.
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