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Triple test po negativním kontingenčním testu, ano či ne?

Triple test after negative contingent test, yes or no?
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Cíl: Přehled efektivity sekvenčního testu a integrované varianty sekvenčního testu ve screeningu Downova syndromu.

Metodika: Matematický model efektivity sekvenčního testu a sekvenční varianty integrovaného testu na populaci
100 000 těhotných žen. Vstupní údaje: incidence Downova syndromu v ČR 1:500 (prenatálně diagnostikované a na-
rozené), kontingenční test v prvním trimestru DR (detection rate – detekce) 93–95 % při 2–3% FPR (false positivity
rate – falešná pozitivita), triple test DR 60–65 % při 5% FPR, riziko ztráty těhotenství po provedeném invazivním vý-
konu 0,5–1 %. Terminologie: Sekvenční test – kontingenční test v prvním trimestru nebo kombinovaný test v prvním
trimestru, při pozitivitě nabídka karyotypizace, u všech těhotných s negativním výsledkem triple test, samostatné
hodnocení rizika prvotrimestrálního testu a triple testu;  Integrovaná varianta sekvenčního testu – varianta sekvenčního
testu, kdy riziko z triple testu není hodnoceno samostatně, ale triple test je integrován k výsledku prvotrimestrálního
testu. 

Výsledky: V populaci 100 000 těhotných předpokládáme výskyt 200 plodů s trizomií 21. Sekvenční test: Kontingenční
test s následným CVS u těhotných s pozitivním výsledkem identifikuje 190 plodů s Downovým syndromem. Při 3 %
FPR bude provedeno 3 000 biopsií choria. 97 000 těhotných bude mít kontingenční test negativní a v této populaci
bude 10 plodů s trizomií 21. Triple test při FPR 5 % bude pozitivní u 4 850 z těchto 97 000 těhotných. Provedeme-li
u těchto těhotných amniocentézu, předpokládáme identifikaci 60–65 % z 10 plodů, tedy 6. V tomto druhotrimestrálním
kroku tedy bude na 1 diagnostiku plodu s trizomií 21 provedeno asi 800 amniocentéz (4–8 fetálních ztrát na 1 diag-
nostikovanou trisomii 21). Integrovaná varianta sekvenčního testu: Model tohoto testu je značně komplikovanější. Dá
se předpokládat, že detekce bude srovnatelná se sekvenčním nebo integrovaným testem. Otázkou je FPR. FPR se
odvíjí od nastavení cut off pozitivity jednotlivých kroků, hlavně kroku prvotrimestrálního. Model s nastavením cut off
pozitivity prvotrimestrálního testu na 1:300 tak, jak je dnes u nás užíván v praxi, nemůže mít FPR méně než 5 %. Pro
dosažení 5% FPR musí být, dle publikované evidence, cut off prvotrimestrálního testu 1:30, nebo více. 

Závěr: Sekvenční test s odděleným hodnocením rizika v prvním a druhém trimestru je neefektivní. V souladu s do-
poručením ISPD mají být v závěrečném zhodnocení rizika zahrnuty všechny kroky screeningu. Integrovaná varianta
sekvenčního testu má přijatelnou FPR pouze za předpokladu odpovídajícího nastavení cut off pozitivity jednotlivých
kroků. Při ponechání cut off pozitivity prvotrimestrálního kroku na stejné hladině jako při provádění screeningu uzav -
řeného v prvním trimestru (kombinovaný test nebo kontingenční test v prvním trimestru), tedy 1:300 a následném
provedení triple testu u všech těhotných s negativním výsledkem a integrací triple testu k výsledku prvotrimestrálnímu,
nelze očekávat falešnou pozitivitu pod 5 %.
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