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V poslednich 20 letech se diskutovalo o nejlep$im mo-
delu screeningu aneuploidii: ziednodusené, zda kombino-
vany test v |. trimestru, ¢i integrovany test, pouZivajici
biochemické parametry prvniho a druhého trimestru. Vel-
kym pokrokem a argumentem k dominantnimu pouzivani
prvotrimestralniho screeningu bylo za¢lenéni objektivniho
meéreni rizika t&hotenskych patologii do algoritmu tohoto
vySetfeni, takZe se do popredi dostalo stanoveni téhoten-
skych rizik a morfologie plodu jiz na konci prvého trimestru
(riziko pfed¢asného porodu, preeklampsie, intrauterinni
rlstové retardace). Stanoveni aneuploidii tak jiZ nebylo
v popredi vyznamu tohoto testu. Nyni jsme svédky razant-
niho nastupu nové metody — Nelnvazivniho Prenatalniho
Testovani (NIPT) & Screeningu (NIPS). Jeho podstatou je
detekce nebunécné fetalni DNA v periferni krvi matky, jiz
od ukon¢eného 10. tydne téhotenstvi. Lze tvrdit, Ze NIPT
doké&ze jiz dnes s 99% senzitivitou stanovit riziko trizomie
21 a s podobné vysokou senzitivitou trizomie 18 a 13.
Umi také s 99% senzitivitou stanovit pohlavi plodu. Po-
tencial této metody je zfejmé jesté vétsi, ale pro klinické
vyuZziti napr. detekce mikrodele¢nich syndromd chybi
dosud dostatek spolehlivych dat. Hlavni otazkou, kterou
jsem si v8ak v tomto sdéleni polozil je, zda a jak zaclenit
NIPT do souc¢asného algoritmu prenatalniho screenovani
a pro koho je vlastné tento screening vhodny. V CR,
stejné jako ve vétsiné zemi, neni tento screening hrazen
z vefejného pojisténi, takZe i ekonomické hledisko hraje
v soucasnosti vyznamnou roli. Pokud uvazujeme ¢isté od-
borné&, NIPT aneuploidii mdze konkurovat metodologicky
ideélné provedeny prvotrimestralni kombinovany scree-
ning (vék, NT, PAPP-A, volna beta podjednotka hCG) &i
idedIné provedeny sérum integrovany biochemicky scree-
ning, jehoz deklarované detekéni G¢innost se maze pohy-
bovat kolem 90 %. Obeznédmeni s touto problematikou

vedi, jaké je situace Y% praxi
a Ze pouze tam, kde jsou sonografisté a biochemici
ochotni zapojit se do pfisného auditu, mdze se hovofit o
kvalitné provedeném prvotrimestralnim screeningu aneu-
ploidii. Na druhé strané, informace o kvalité NIPT jsou
témeér vyhradné poskytovany samotnymi firmami, které
toto stanoveni provadéji, a ne vdechny maji kvalitni velké
studie potvrzujici jejich vysledky a predevsim, zatim byla
vétSina studii provedena na vysokorizikovych populacich.

Asi bychom si primarné méli polozit otazku, co je cilem
prenatalni diagnostiky aneuploidii: zda za Zadnou cenu ne-
ohrozit téhotenstvi (tj. odmitnout invazivni vySetreni —am-
niocentézu ¢&i biopsii choria s rizikem 0,5-1% ztraty
téhotenstvi) ¢i zda chceme ziskat maximum informaci o
chromozomaélni vybavé plodu. Pokud zasadné odmitdme
invazivni vySetfeni, potom je asi jedinou alternativou prvo-
trimestralini vizualizaéni (ultrazvukovy) screening kombino-
vany s biochemickym screeningem (PAPP-A, volnéa beta
podjednotka hCG) a nésledovany NIPT. Na druhé strang,
pokud si Zena preje znat maximum o chromozomalni vy-
bavé plodu, a je ochotna podstoupit 0,5-1% riziko ztraty té-
hotenstvi, je ideaIni kombinaci amniocentéza s microarray.
G. DeVore uvéadi (osobni sdéleni), Zze pomoci NIPT je dete-
kovédno pouze 61 % vSech chromozomalnich aberaci
(numerickych a strukturélnich, autozomalnich a gonozoméal-
nich). Pro koho je tedy dnesni NIPT vhodné? Asi lepsi je
otazka opacnéa — pro koho vhodné neni: 1. Pausalné pro
v8echny zeny, kterym nevadi riziko spojené s amniocenté-
zou. 2. Pro téhotné, u kterych je pfi prvotrimestralnim vi-
zualizaénim screeningu zjisténa morfologicka odchylka
plodu s vy$8im rizikem aneuploidie (vy3$8i NT, omfalokéla,
vyznamna srdecni vada, aj.) — pro tyto téhotné je s vyho-
dou nabidnout bez dal$iho vahani biopsii choria. Ve vSech
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ostatnich pripadech je NIPT metodou volby: 1. U téhot-
nych s normalnim vysledkem prvotrimestralniho scree-
ningu, pokud chtéji zvysit spolehlivost stanoveni rizika
trizomie 21 k 99 % (Casto se jedna o t&hotné po IVF, kde
naklady s NIPT jsou zZlomkem nakladd na IVF). 2. U téhot-
nych s vysokym rizikem aneuploidie stanovenym prvotri-
mestralnim screeningem, ale s normalni morfologif plodu
(tj. na zakladé veéku a pripadné abnormalnich biochemic-
kych parametra).

NIPT pracuje s fetalni a matefskou DNA a vysledky to-
hoto stanoveni nemusi byt UpIné predikovatelné, protoZe
vychozi geneticka vybava téhotné (ale i plodu) nemusi za-
padat do jednoduchého schématu vzorce ,46,XY" nebo
.46,XX". Uz proto by pfed podstoupenim tohoto testu
méla byt t&hotna konzultovédna genetikem, co? je ostatné
u néas zakotveno v zakoné o zdravotnich sluzbach. Jesté
podstatnéjsi je potom konzultace vysledku, protoze ani
normalni vysledek NIPT nefika nic o tom, Ze dité bude
.zdravé” a z podstaty této metody nenahrazuje amnio-
centézu. Odbér na NIPT bude v malém procentu (asi
3 %, rtzné dle jednotlivych laboratofi) potfeba opakovat.
Hlavnim problémem je zde tzv. nizka fetalni frakce, kde
laboratore, jako napt. Ariosa (Harmony prenatal test), ne-
sdéluje vysledek, pokud je fetalnf frakce pod 4 % a do-
porudi vySetifeni z bezpecnostnich dlvodl opakovat.
Nizka fetalni frakce je obecné problémem u velmi obéz-
nich pacientek. Nékteré laboratore fetalni frakci ve vy-
sledku neuvadéji, coz ostatni kritizuji a o spolehlivosti
vySetfeni s nizkou fetalni frakci pochybuji. DalSi situaci,
kdy nelze ziskat informativni vysledek, je chromozomalni
mozaicismus u matky ¢i plodu.

Zaveérem bych si dovolil tvrdit, Ze amniocentéza a biopsie
choria nejsou zdaleka ,, mrtvymi” vySetfenimi. Ve spojeni
s microarray poskytuje zejména amniocentéza v soucas-
nosti maximum informaci o chromozomalni vybavé
plodu. Toto vySetfeni vSak musi indikovat a provadét jen
velmi zkuSeny prenatéinf diagnostik, ktery mé pfilezitost
provést stovky vySetifeni ro¢né. Pfi soucasném, vitaném
a razantnim, poklesu po¢tu amniocentéz vSak soucasné
bude stoupat riziko tohoto vySetfeni v nezkuSenych a
malo trénovanych rukou. NIPT mé a asi i nadéle bude mit
senzitivitu screeningu a nenahrazuje diagnostickou am-
niocentézu. Zakladem prenatéini diagnostiky v téhoten-
stvi zGstava prvotrimestralni vizualizaéni screening, ktery
umozZnuje stanoveni téhotenskych komplikaci, jako rizika
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pred¢asného porodu, preeklampsie a rlstové retardace
plodu. NIPT je sofistikovanym screeningem 21. stoleti,
které se technicky stale jesté rychle vyviji a hleda ucelné
klinické uplatnéni.
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