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VétSina téhotenstvi je v poradku a plod je zdravy. Jen v
malém procentu pfipadld mdaze mit plod poruchu na
Urovni bunééného jadra, odlisny po&et chromozomu. Nej-
Cast&jsi je nadpocetny chromozom 21, neboli trizomie 21
nebo také dfive se tomuto onemocnéni fikalo mongoliz-
mus, podle typického vzezieni postizenych jedincl s
mongoloidnimi rysy, nebo také podle |ékafe, ktery tento
syndrom popsal jako prvni, Down(v syndrom.

Od 70. let minulého stoleti, tedy asi 50 let, bylo mozné
diagnostiku trizomie 21 a dalSich chromozomalnich abe-
raci provadeét vyhradné ze vzorku plodové vody, ziskané
amniocentézou (AMC). Tato metoda byla zejména v po-
¢atcich spojena s Castéjsimi téhotenskymi ztratami. Stu-
die publikované na konci minulého stoleti stale hovorily o
riziku kolem 1 %. Studie, publikovana v roce 2015, pfisla
s novymi zjisténimi: ve zkuSenych rukou (a to zdUraznuiji)
je podle této velké studie riziko odbéru vody plodové
0,11 % (tj. asi 1:1 000). To zmé&nilo pohled na toto vySe-
tfeni a otevrelo prostor pro ,renezanci” amniocentézy.
Podobnym vysetfenim jako amniocentéza je biopsie cho-
ria, které se provadi jiz po 12. tydnu téhotenstvi, zatimco
amniocentéza aZz od 16. tydne t&hotenstvi, z ddvodU bez-
pec¢nosti. Biopsie choria (chorion villi sampling — CVS) mé
i ve zkuSenych rukou o néco vysSi riziko ztraty téhoten-
stvi, asi 0,22 % tj. cca 1:500.

Vysetieni z krve matky
Od roku 2011 je mozné v bézné klinické praxi vySe-
tfovat DNA pochazejici od plodu prostym odbé&rem

krve matky. Toto vySetfeni se jmenuje Neinvazivni
Prenatalni Testovani nebo také Screening (NIPT nebo
NIPS) nebo také vySetreni volné DNA (cell-free DNA,
cfDNA test). Je vrcholem snaZeni o neinvazivni pre-
natalni diagnostiku. Neinvazivni vySetfeni svoji pod-
statou dobfe zapada do své&ta mobilnich aplikaci
a virtualni reality. Je nesmirné , sexy” a béhem velmi
kratké doby se zacalo provadét u miliont téhotnych
Zen na celém svété. Uz také proto, Ze nijak neohro-
Zuje plod (snad diky cené jen pené&zenku téhotné Ci
verejné rozpocty tam, kde je hrazeno). S jeho znac-
nym rozS$ifenim se zacaly také objevovat otazky, zda
je NIPT vhodné pro kazdou téhotnou, v jaké fazi té-
hotenstvi se ma provadét a zda naklady s timto vy-
Setfenim spojené, jsou adekvatni. Razni vyrobci
také nabizeji tzv. roz8ifeny panel vySetreni, kde
vedle zakladnich , velkych” trizomii 21, 13, 18 a po-
hlavi plodu, Ize zjistit dal$i vzacné zmény v chromo-
zomalni vybavé, mikrodelece a nékteré monogenni
choroby. Zatim v8ak neni dostatek informaci o spo-
lehlivosti téchto roz§ifenych testl, takze je Zadna
ze sveétovych autorit nedoporucuje.

VSichni rodi¢e chtéji co nejvétsi jistotu, Ze je tého-
tenstvi v poraddku a uchranit své dosud nenarozené
dité. Je vSak také dulezité, aby Zena védéla, co
mize od prenatalniho testovani odekavat. Zadné se-
bedrazsi a sofistikovang|si vySetfeni nedokaze od-
povédét na otazku, zda dité bude zdravé. Tyto testy
mohou odpovédét na konkrétni otazku, zda plod ne-
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bude postizen jednou konkrétni nemoci, ¢i nékolika
dalsimi nemocemi. N&které nemoci se vyskytuji
v bézné populaci pomérné ¢asto, jako napfiklad
Downlv syndrom (asi 1:600-800 porodd), jiné velmi
vzacné. Vzacné choroby ma smysl hledat, pouze pokud
se vyskytuji v doty¢éné roding, tj. u sourozencd, rodi¢u &i
v dal§im blizkém pribuzenstvu.

Amniocentéza, biopsie a NIPT

Amniocentéza a biopsie choria poskytuji vysledky na
Urovni diagnostické spolehlivosti a témeér vzdy se infor-
maci z vySetfeni podafi ziskat. NIPT je svoji spolehlivosti
stéle jeSté povaZované za screeningové vysetfeni, jehoZ
pozitivita musi byt ovéfena invazivnim testem, tj. nej¢as-
t&ji amniocentézou. Dle typu testu a také napfiklad podle
toho, kolik t&hotna vazi, se u testd lisi pravdépodobnost,
Ze se vySetreni nezdalf — téhotna nedostane zadny vysle-
dek. Vysledek neputjde ziskat asi u 10 % Zen s hmotnosti
100 kg, u Zeny véaZici 125 kg stoupa tzv. ,no-call rate” az
na 25 %. Hlavni uskali spociva ve velikosti fetalni frakce,
tedy mnozstvi DNA plodu v materské krvi. Jednodu$e fe-
¢eno, pokud je plodové DNA v materském obéhu velmi
malo, vysledek se nepodafri ziskat. Proto Ize volnou plo-
dovou DNA pro klinické ucely detekovat v krvi matky az
od 10. tydne téhotenstvi. S kazdym dalSim tydnem
stoupad mnozstvi plodové DNA v matefské krvi. Umé&rné
zvySovani hmotnosti plodu (tj. jak plod roste) zvySuje se
podil plodové DNA v materské krvi.

Neékolik let po zavedeni nové technologie, NIPT, stéle nej-
sou zavedeny standardni kontrolni mechanizmy, tak jako
u ostatnich laboratornich metod. Zejména malé labora-
tofe maji problém se zajiSt&nim non-stop provozu a do-
davanim vysledkl véas. Jeden laboratorni set obsahuje
minimalné kolem 12 polozek, které musi byt obsazeny
vzorky, pokud ma byt vySetreni rentabilni. Ve velkych la-
boratofich je v jednom laboratornim kitu kolem 50 polo-
Zek a vySetreni je levngjsi, pokud se vSechny obsadi.
Proto je potfeba vzorky koncentrovat do dostatecné vel-
kych laboratofi, které jsou schopny alesporn 1-2x tydné
zpracovat v8echny vzorky tak, aby bylo moZzné poskyt-
nout vysledky odbéru materské krve do 5 -7 dnd od od-
béru. V Fadé pripadd se vzorky posilaji kuryrni poStou do
velkych svétovych laboratofi, které maji tak velky obrat,
Ze mohou pracovat porad a vysledky poskytuji do 5 -7
dnu. Také maji robustné oSetfenu kontrolu kvality. Kvalita
je velky kamen Urazu u malych laboratofi, protoZe pfi
malém poctu vzorkl nejsou schopny odpovédét na
otazku, kolik maji faleSné negativnich a pozitivnich vyse-
tfeni. Pozitivni vysledky se musi stejné ovéfit amniocen-
tézou, takZe nejobavangjsi vysledek je faleSna negativita,
nastesti extrémneé vzacna.

Nedilnou a velmi dllezitou souc¢éasti NIPT je konzultace
pred timto vySetfenim, ale i erudované predani vysledkd.
Bez konzultace a posouzeni vhodnosti prave tohoto testu,
by se NIPT nemélo vibec délat.

|dealné by bylo NIPT soucésti tzv. kombinovaného ultrazvu-
kového a biochemického testu na konci prvého trimestru.
Ultrazvuk zobrazi na konci 1. trimestru, podle zkuSenosti vy-
Setrujictho a akustickych podminek, 50 — 80 % vSech mor-
fologickych vad (poruch stavby téla) plodu. Souc¢asné NIPT
vyloudi trizomii 21, 13 a 18 s vysokou, témér 100% spoleh-
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livosti. Problém je, Ze NIPT u nizkorizikové populace je zatim
extrémné nakladné, protoZe cena vysetreni (rlznf vyrobci
maji rtizné ceny) momentalné &ini vic jak 10 tisic korun.
NIPT za této situace dava smysl nabizet az kdyZ je znam
vysledek ultrazvukového vySetfeni plodu a vypoditané ri-
ziko chromozomalni aberace je vyssi. My jsme schopni
sdélit (spoditat) riziko Downova syndromu vyjadiené
mirou rizika 1:N (1:50...100...300...17 000...2 000...
5 000...10 000...20 000). Je spise na konzultaci s téhot-
nou, jakou miru rizika povazuje ve svém pripadé za bez-
pecnou a kdy by chtéla mit vy8Si miru jistoty (a byla
ochotna si zaplatit NIPT).

Pro koho je NIPT vhodné: pro kazdou téhotnou, ktera
proSla prvotrimestralnim ultrazvukovym vySetfenim a
chce mit vy$Si miru jistoty, neZ davéa tento typ screeningu.
Nejcastéji byva dlvodem k NIPT vySsi vék téhotné, hra-
ni¢ni hodnoty screeningu, vyskyt volné trizomie v rodiné
nebo Uzkost a obavy téhotné.

Kdy by se NIPT nemélo délat: pokud je u plodu na ul-
trazvuku vidét néjakéd evidentni anatomickéd odchylka
(napr. srde¢ni vada nebo povsechné prosaknuti meékkych
tkani) nenf jiz potfeba provadeét , screeningové” NIPT, ale
je potfeba pristoupit rovnou k diagnostickému vySetreni
(biopsie choria nebo amniocentéza) a stanoveni karyotypu
¢i molekularni vySetfeni. Obdobné&, pokud je kombinova-
nym testem na konci prvniho trimestru vyjadieno vysoké
podezieni na chromozomalni poruchu plodu, je lepsi pro-
vést rovnou biopsii choria. Také u téhotnych, kde je po-
tfeba vyloucit néjakou zndmou zavaznou dédi¢nou
chorobu, ktera se vyskytuje u blizkych pfibuznych (rodi¢d,
sourozencu), je potrfeba provést nékteré z invazivnich vy-
Setfend.

NIPT neni vSelék a o tom, zda je pro konkrétni téhotnou
pfinosem, by mél rozhodnout specialista na prenatéaini
diagnostiku pfi konzultaci s téhotnou (genetik, prenatéalni
diagnostik s patfi¢nou erudici).

V soucasnosti je v nabidce vice cfDNA testU, které jiz pro-
kazaly dostatecnou spolehlivost, takze hlavnim smyslem
konzultace neni presvéddit t€hotnou o tom, ktery kon-
krétni test z nabizenych NIPT je nejlepsi, ale informovat
ji 0 tom, jaké jsou moznosti prenatalni diagnostiky inva-
zivni i neinvazivni, jaky je mezi nimi rozdil, jaké informace
ji mohou poskytnout v jeji konkrétni situaci a naopak na
jaké otazky jednotlivé metody odpovédét nemohou. Tato
konzultace vychéazi ze znalosti osobni i rodinné anamnézy
téhotné a z informaci o dosavadnim pribéhu téhotenstvi
a vysledku jiz provedenych vySetfeni. Je tfeba také zo-
hlednit, jestli se jedna napf. o vice¢etné téhotenstvi ¢i té-
hotenstvi s darovanym oocytem, a ujistit se, Ze zvoleny
cfDNA test Ize v tomto pfipadé pouZit.

Téhotné nékdy pfichazeji se Zadosti o neinvazivni test
s velmi nerealnym oc&ekavanim. Konzultace by jim méla
poskytnout dostatek informaci k tomu, aby se mohly roz-
hodnout, zda neinvazivni test skute¢né chtéji, a upozornit
na to, Ze v dal$im pribé&hu téhotenstvi mohou byt zjistény
nové skutecnosti (napf. abnormalni ultrazvukovy nalez),
které i pres negativni vysledek NIPT vyvolaji potfebu dal-
Sich vySetreni.
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