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Soucasné screeningové postupy a jejich srovnani

* Kombinovany test odhali 80 — 85 % téhotenstvi s Downovym
syndromem (DS)

* Integrovany test umozni odhalit dalSich 5-10 % pripadu DS, které
prosly kombinovanym testem jako negativni *

* Invazivni test (AMC nebo CVS) je doporucen u zen s vysokym rizikem,

u zen se strednim rizikem je doporucovan neinvazivni prenatalni test
(NIPT)

*Practice Bulletin No. 163 Summary: Screening for Fetal Aneuploidy Obstet Gynecol 2016; 127: 979-981.



Diagnostika DS se posouva do ¢asnéjsich fazi téhotenstvi

* PoCet prenatalné diagnostikovanych a ukoncenych téehotenstvi s DS se
v CR za poslednich 20 let zdvojnasobil

e Situace a hlavni duvody:

* Plody s DS jsou Casto (asi ve 30%) spontanné potraceny mezi 1. a 2.
trimestrem. Po ukonceni 2. trimestru k takovym ztratam uz nedochazi
e zvysenim veku matek pri narozeni prvniho ditéte: 1994 -22,9, 2016 - 28,2

* Snizeni gestacniho stari pri diagnoze: 1994 - 20,3 tydne, 2016 - 14,5 tydne



Dlouhodoby profil plodnosti a vek matek

Uhrnna plodnost a primérny vék matek, 1920-2016
Total fertility rate and mean age of mothers, 1920-2016
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Downdv syndrom v Ceské republice, 1994 — 2016,
tyden téhotenstvi pri diagndze

tyden téhotenstvi
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Porodnost vs. pfipady D.S. v roce 2016

* V roce 2016 se v Ceské republice narodilo 113 083 déti
* Bylo diagnostikovano 285 téhotenstvi s DS, z nichz bylo 280 (98.2%)
ukonceno

* Dalsich 36 déti s Downovym syndromem se narodilo matkam bez
provedeného screeningu nebo s jeho negativnim vysledkem



tika Downova syndromu,

iagnos

CR 1980 - 2016

Prenatalni

)4

diagnostika

m prenatalni

h

-

-

Zive narozenyc

-

na 10 000

30

9L'PT
£8'c
88°g
19°¢
IS

25

20

15

10

g
)
S
>
O
S
N
o
3
3
S
N

http



Stanoveni dg. Downova syndromu

/4 v

* Je tezkeé odlisit pripady, kdy byla diagnoza DS stanovena na zakladée
pouze kombinovaného testu a kdy se jedna vlastné o prvni cast
sekvencniho integrovaného testu.

* Integrovany test ma v CR dlouhou tradici a jeho provadéni nijak
vyznamne nezatézuje zdravotnicky systém.

* Naopak jeho nesporny prinos je mozné dolozit pripady zachycenych
téhotenstvi s DS i pres negativni screening v 1. trimestru®

*Springer, Loucky, Cutka, Stejskal, Gregor, Tesner, Zima: The Importance of Integrated Test in Down Syndrome
Screening Algorithm. 2018 Journal of Medical Screening



Struktura screeningu v CR v roce 2016
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NIPT jako novy screeningovy test vs. soucast
standardniho screeningu

* Neinvazivni prenatalni test (NIPT) s detekci volnych fragmentl DNA
plodu v krvi matky (cffDNA) je stale financné a metodicky velmi
narocny a neni tedy mozné ho vyuzit pro celou populaci

* Screeningovy algoritmus zahrnuje NIPT pro zeny se stfednim rizikem.
Navrhované schéma predpoklada asi 3% z celkové populace
tehotnych zen, pro které by toto vysetreni melo byt hrazeno ze
systému zdravotni péce.

* Pfi vyuziti integrovaného testu je zachyt plodu s DS asi 90 %

e Pokud bude uzito NIPT u zen se strednim rizikem, zvysi se zachyt na
minimalné 95 %



NIPT jako novy screeningovy test vs. soucast
standardniho screeningu

e K indikaci pro NIPT je doporuceno rozmezi vysledného rizika 1:100 —
1:500

* Navrhované schéma umozni velmi dobrou detekci vrozenych
vyvojovych vad pri vyuziti technik NIPT, které jsou v indikovanych
pripadech nejen setrnéjsi, ale zaroven i financné vyhodnéjsi
alternativou k invazivhimu vysetrovani.
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> UZ screening ve 20. - 22. tyden




Registr laboratofi pfi RL pro KB pfi ULBLD 1. LF UK v Praze

* Pracovisteé provadéjici laboratorni screening VVV je
veden od roku 2002

e Seznam laboratori, aktualni prednasky i odkazy na
kontrolu kvality jsou uvedeny na webové strance

* \V roce 2016 bylo v Registru 42 laboratori provadeéjicich
screening VVV

* 37 z nich vySetruje v 1. i 2. trimestru
* 1 pouze v 1. trimestru
 http://www1.Ifl.cuni.cz/screeningDS



http://www1.lf1.cuni.cz/screeningDS

Zavery

e Efektivné a dobre provadény screening neni pouze o porovnavani
statistickych udaju, ale jeho vysledky mnohdy vyznamné zasahuji do Zivota
celych rodin

* |Invazivni vysSetreni a nasledny geneticky test jsou v souhrnu témér
dvojnasobné drazsi nez samotné NIPT.

* Integrace zvysuje pocet zachycenych chromozomalnich aberaci

e Sekvencni integrovany test v 1. a 2. trimestru se zapojenim NIPT se jevi
jako vyznamné vylepseni standardniho druhu screeningu
chromozomalnich aberaci.
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nejcastéjsich chromozomalnich aberaci



Zavery

e spektrum genetickych onemocnéni vysetritelnych v ramci NIPT se
stale rozsifuje (mikrodelece/mikroduplikace, monogenni choroby)

* Nezbytnou soucasti screeningového programu je provedeni
podrobnych UZ vysetreni v 13. a 20. tydnu téehotenstvi se
zameérenim na morfologickeé vady



Reakce vyboru Spole&nosti IékaFské genetiky CLS JEP k Dodatku
ke Smlouvé o poskytovani a uhradé hrazenych sluzeb —
poskytovatelé v odbornostech 603, 604 — gynekologie a
porodnictvi a detska gynekologie:

* \Vzhledem k tomu, Ze jednim z nej¢astéji pouzivanych vykonu
odbornosti 208 je vykon 28105 (Genetické hodnoceni rizika
vrozenych chromosomalnich aberaci a NTD), ktery ma uctovany
vétsina t&hotnych Zen, vybor SLG CLS navrhuje vyjmuti tohoto
vykonu z regulace. Pokud by se tak nestalo, témer vsichni registrujici
gynekologové by presahli hranici 40 % geneticky vysetrenych
tehotnych a hodné z nich by dosahlo témeér 100 %.

* Existuje riziko rozbiti efektivniho screeningového systému a forensni
nasledky souvisejici se stanovenim nespravné diagnozy.
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