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Chromozomalni vady se vyskytuji u priblizné 0,4 % t&ho-
tenstvi. Nejcastéj§i chromozomalni vadou plodu je
Down(v syndrom, ktery tvori pfiblizné polovinu chromo-
zomalnich vad plodu. K dal§im ¢astym chromozomalnim
vadam plodu patfi trizomie 18, 13, Turnerlv syndrom
a triploidie, ostatni chromozomalini vady jsou vzacné.
Jedinou diagnostickou metodou u chromozomalnich vad
stéle zlstava provedeni invazivniho vykonu s cytogene-
tickou analyzou ziskaného materialu plodového vejce. Ne-
vyhodou invazivnich vykonu je pfiblizné 0,4% zvySeni
rizika potratu plodu. Proto se u vSech téhotnych Zen pro-
vadi bezpec€ny screening, ktery umozni vytipovat téhoten-
stvi se zvySenym rizikem chromozomalni vady plodu
(obvykle riziko vy$si nez 1:300, tzn. 0,3 %).

V8echny metody screeningu chromozomalnich vad vy-
chazeji z véku téhotné Zeny a ze stéfi plodu, které uréuji
tzv. populaéni riziko postizeni plodu vrozenou chromozo-
malni vadou. Toto riziko Ize dale upresnit pripojenim ro-
dinné anamnézy, krevnich testl a ultrazvukového
vySetfeni. V soucasnosti existuje mnoho metod scree-
ningu chromozomalnich vad, které se li8i jak efektivitou,
tak i dobou provéadéni screeningu.

Nejpfesné|si metodou screeningu Downova syndromu jsou
v sou¢asné dobé neinvazivni prenatalni cell-free-DNA
testy. Tyto testy jsou nejefektivnéj$i metodou screeningu
Downova syndromu a poruch pohlavnich chromozomd,
presné jsou i na vySetreni postizeni plodu trizomii 18a 13 a
triploidii. Lze je provadét jiz od 9. tydne t&hotenstvi. Jejich
nevyhodou je vysoka cena (12 000-26 500,- K¢&), delSi doba
¢ekani na vysledek (8-14 dni) a navic to, Zze odhali pouze

nej¢astéjsi typy chromozomalnich vad. Neumozni detekci
v8ech chromozomalnich ani strukturélnich vad plodu.
Nikdy by proto nemély nahrazovat UZ vySetieni plodu.
Podminkou relevantniho vysledku cell-free-DNA testu je
ziskani dostate¢ného mnoZstvi DNA plodu z krve matky,
tzv. fetélni frakce, které musi byt minimainé 4 %.

Prvotrimestralni screening Downova syndromu kom-
binovanym testem je celosvétové nejvice rozsifenou
metodou screeningu. PFi spravné provedeném UZ vySe-
treni FMF (Fetal-Medicine-Foundation-London) certifikova-
nym sonografistou s kalkulaci rizika Downova syndromu
ve FMF rizikovém modulu se pfi 5% falesné pozitivité
(FPR) senzitivita kombinovaného testu pohybuje mezi 90-
98 %. Vysi senzitivity uruje pocet vySetrenych UZ mar-
kerti Downova syndromu. Pri zadkladnim kombinovaném
testu se populaéni riziko upresrniuje pouze dle vysledk
biochemického testu (koncentrace PAPP-A a free-beta-
HCG) a dle velikosti NT. Pri roz§ireném UZ-multimarkero-
vém kombinovaném testu se populaéni riziko upfesfiuje
podle vysledkd biochemie (PAPP-A, free-beta-HCG), hod-
noty NT a navic dle vyskytu nosnf ktstky, trikuspidalni re-
gurgitace a vySe Pl (index pulsatility) v ductus venosus.
K vyhodam prvotrimestralniho screeningu kombinova-
nym testem patfi:
1. Vysoka efektivita screeningu vSech nejcastéjsich chro-
mozomalnich vad, nejen Downova syndromu.
2. Casné uréeni rizika chromozomalnich vad s moZnosti
Casné diagnostiky a ¢asného ukonéeni téhotenstvi.
3. Individualni uréeni rizika chromozomalnich vad u vice-
¢etnych vicechorialnich t&hotenstvi.
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4. Zachyt okolo 50 % strukturalnich vad navic s identifi-
kaci téhotenstvi se zvySenym rizikem vyskytu srdec-
nich vad a defektl neurdlni trubice plodu.

5. MoZnost screeningu preeklampsie matky a rlistové re-
tardace plodu s moZnosti zahéajeni profylaktické medi-
kace 100mg kyselinou acetylsalicylovou.

Integrovany test je velmi efektivni metodou screeningu
Downova syndromu. V pfipadé kombinace vySetfeni NT
s Uplnou integraci vysledkd v 1. a 2. trimestru jeho senzi-
tivita dosahuje pfi 5% FPR az 95 %. Pokud by pfi ném
byly vysledky v 1. a 2. trimestru hodnoceny individualng,
dosahuje neumeérné vysoké falesné pozitivity a sice az
11-17 %. Vyhodou integrovaného testu je vysoké efekti-
vita, nevyhodou je ziskani vysledkd az ve 2. trimestru
a nutnost hrazeni UZ vySetieni NT pacientkou. Sérum-in-
tegrovany test bez vySetfeni NT dosahuje navic pfi 5%
FPR senzitivity pouze 86 %.

Geneticky ultrazvuk je idedlni metodou screeningu pfi
pozdnim zachytu téhotenstvi a absenci screeningovych
testl chromozomalnich vad. Mdze byt vyuzit i k upres-
néni rizika Downova syndromu vypod&itaného pfi predcho-
zim screeningovém testu, zvlasté pfi jeho hrani¢nim
vysledku. Lze jej provést od 16. tydne téhotenstvi a riziko
Downova syndromu se pfi ném upravuje podle vyskytu
tzv. soft markerl Downova syndromu a z toho odvoze-
nych koeficientl pravdépodobnosti (LR - likelihood ratio).
Geneticky ultrazvuk umozniuje nejen upresnit riziko Dow-
nova syndromu, ale navic i identifikovat plody se zvySe-
nym rizikem jinych chromozomalnich vad plodu. P¥i
normalni morfologii a rlstu plodu je totiZz vyskyt dalSich
chromozomalnich vad malo pravdépodobny.

Biochemicky screening ve druhém trimestru (triple
test) byl ve vétSiné zemi nejvice vyuZivanou metodou
screeningu Downova syndromu. V poslednich letech neni
povaZovan za optimalni metodu screeningu a to kvdli
nizké efektivité (senzitivita okolo 65 % pfi 5% FPR), ab-
senci UZ vysetfeni morfologie plodu a pozdnimu obdrzeni
vysledku. Je metodou volby u Zen, které odmitly nebo
nestihly absolvovat prvotrimestralni screening.

V centru PROFEMA bylo zachyceno celkem 25 téhoten-
stvi s chromozomalni vadou. Neni znam pfipad prenatalné
nezachycené chromozomalni vady, ale bohuzel ndm nej-
sou znamy vysledky téhotenstvi vSech vySetrenych paci-
entek. Bylo zachyceno 11 plodd s trizomii 21, 4 plody
s trizomii 18, 5 plodd s trizomii 13, 2 plody s triploidii
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a 3 plody s méné ¢astymi chromozomalnimi vadami (mi-
krodelece chrom. &. 8, duplikace chrom. &. 20 a 46, XY,
add(5)(pter).ish der(5)t(2;5)(bpteld8+,2ptel27+).

V nasem centru provadime prvotrimestralni kombinovany
UZ-multimarkerovy screening Downova syndromu a u ri-
zikovych pacientek nasledné geneticky ultrazvuk s fetalni
echokardiografii. VSechny ¢asté chromozomalni vady, re-
spektive trizomie 21, 18, 13 a triploidie vySetfené
v prvnim trimestru téhotenstvi v nasem centru byly za-
chyceny hned v prvnim trimestru. U plodU s nej¢astéji se
vyskytujicimi typy chromozomalnich vad byl vZdy abnor-
malni vysledek ultrazvukového vysetfeni, u trizomie 21
typickych soft-markerd (nej¢astéji abnormalni ductus ve-
nosus a trikuspidalni regurgitace), u trizomie 18 a 13 byly
v prvnim trimestru detekovany typické strukturalni vady,
nejCastéji srdec¢ni. U triploidie dominoval ultrazvukovy
nalez ¢asné rlstové retardace (nizké CRL) s abnorméiné
nizkou koncentraci PAPP-A a free-beta-HCG, navic byla
vzdy pritomna mikrognacie. Plody s Downovym syndro-
mem zachycené v nasem centru ve druhém trimestru
mely 2 negativni vysledek prvotrimestralniho screeningu
provedeného na jiném pracovisti FMF, 1 plod mél hraniéni
vysledek triple testu. Jeden z plodd s trizomif 21 ve dru-
hém trimestru byl detekovan pouze na zdkladé vyskytu
jednoho silného soft-markeru — aberantniho pribéhu pra-
vostranné a. subclavia, ktery zvysil riziko Downova syn-
dromu cca 3,94x a to na 1:111. U dal8ich dvou plodu
s trizomif 21 se vyskytovaly kombinace soft-markerd, u
jednoho z nich v kombinaci s A-V kanalem. T¥i plody
s méné Castymi chromozomalnimi vadami byly zachy-
ceny ve druhém trimestru na zakladé vyskytu vrozenych
vad, u dvou z nich mnohocetnych.

Z nasich vysledkl a celosvétovych studii jednoznacné vy-
plyva, Ze kvalitné provedené ultrazvukové vySetieni je za-
kladem screeningu vSech vrozenych vad plodu. Typické
chromozomalni vady Ize pfi spravné provedeném kombi-
novaném UZ-multimarkerovém screeningu s kalkulaci ri-
zika ve FMF certifikovaném softwaru detekovat jiz
v prvnim trimestru, méné Casté chromozomalni vady Ize
zpravidla odhalit az ve druhém trimestru. Biochemicky test
je vhodnym doplikem zprestujicim vySetreni, ale jeho vy-
znam a spektrum zachytu vrozenych vad plodu je nizsi
nez vyznam kvalitné provedeného UZ vySetieni. Neinva-
zivni prenatalni cfDNA test je sice nejpresnéjsi metodou
screeningu Downova syndromu, ale nemuze nikdy nahra-
dit ultrazvukové vySetreni plodu.



