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Vyvoj screeningovych testu

Vék + AFP
DR 57 %
FPR 20 %

2. Trimestr
AFP, hCG, uE3
DR 65 %
FPR5 %

1. Trimestr
NT + BHCG, PAPP-A
DR 85 %
FPR5 %

Integrovany test
NT + BHCG, PAPP-A
AFP, hCG, uE3

DR 90 -95%

FPR 2 %

cffDNA
DR95-99 %
FPRO,1 %



Chromozomalni aneuploidie

46,XX, 46XY

* Down, trizomie 21, 1:600
Patau, trizomie 13
e Edwards, trizomie 18

- Downuv syndrom (DS) je vrozena vada zpusobena
* Turner, 45,X trizomii chromozomu 21

Klinefelter 47,XXY

- Popsan poprvé vroce 1866 JLH Down
* Triploidie — 69,XXX, 69,XXY - Incidence ve stredni Evropé ~1 in 600 tehotenstvi

- Riziko se zvysuje s vekem matky



Vstupni data MoM

* Pfesné méfeni délky gestace — UZ * Median — stredni hodnota souboru
« AFP, hCG, UE3, PAPP-A, free B hCG * Min 50 vysetreni pro kazdy tyden

téhotenstvi
* Vek matky * MoM — ndsobky medianu
e Datum odbeéru e UmoZni srovnat i rizné metody
e Polet plodi * Riziko M.Down — MoM hCG vyssi nez 2,5
MoM AFP nizsi nez 0,5

* Pouziti kvalitniho programu k hodnoceni rizika
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Hladiny stanovovanych markeru

15

16
tydny gestace

17

18

* sestupny prubéh u hCG
* vzestupny trend u AFP a uE3
* u tehotnych s DS se dynamika
opozduje
* vysoké hCG
* nizké AFP a uE3
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Pozitivnhi na DS

" Pozitivni na NTD

.

SkuteCné postizené
tehotenstvi

Negativni vysledek
‘ screeningu
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Plod s DS bude mit v pruméru 2.0 MoM B-hCG a 0.4 MoM PAPP-A



1. trimestr

. Vyhody

Casny zachyt nejen DS

SirSi moznosti neinvazivniho
vysetrovani

pri méreni NT se zaroven urci presna
gestace

NT lze zméfit u kazdého plodu zvlast pri
nasobné gravidité

vysSi senzitivita testu pri nizké FP
jasné vystupy, snadny audit a kontrola
vysledkl jednotlivych typl screeningu

(ultrazvukového i biochemického).

* Nevyhody

nutna tymova spoluprace

presnost NT je zavisla na
zkuSenosti ultrazvukisty a
kvalité UZ

ne vsechny zeny se dostavi
v€as pro screening

chybi hodnota AFP pro NTD —
UZ ve 20.tydnu



UZ plodu s DS sl oznacenim merene NT
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Integrovany test 2. trimestr
g  stanoveni AFP a celkového
h

~ hCG
. o ¥
1. trimestr
|

e Spolecné vyhodnoceni 1. a 2.
trimestru

stanoveni PAPP-A, -
free B hCG N

e e , Sérum integrovany test
e Délka téehotenstvi UZ
e Méreni NT Tam, kde neni mozné méf¥it spolehlivé NT:
* PFedbézné vyhodnoceni 10+0 -11+3 tyden: PAPP-A, resp. volny 3 hCG

14+0 - 20. tyden: AFP, hCG, uE3
Spolecné vyhodnoceni po dokonceni vSech vysetreni.

e sekvencni varianta: u téehotnych s PAPP-A pod 0,35 MoM - doporucit
zmeéreni NT + fetalni morfologie



Registr [aboratori

Prehled pracovist provadéjici laboratorni screening VVV je veden pfi RL pro KB pfi
ULBLD 1. LF UK v Praze je veden od roku 2002
V roce 2023 bylo v Registru 40 laboratori provadéjicich screening VVV
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Kombinovany test jako kritérium pro NIPT

UZ méreni NT je hrazeno pfimo téhotnou, ndhrada je pak vyplacena pojistovnou téhotné.
Neni ddslednd kontrola méreni NT - jeho kvalita je vyznamné odliSna

Fetal Medicine Foundation — sleduje a ovéruje kazdorocné spravnost méreni NT

Velkd centra (3 - 7 tisic scr/rok) provedla, vzhledem k celkovym poctim screeningl, NIPT
asi u 15 % zen

NIPT, jakozto screeningova alternativa invazivniho vysetreni plodu, je indikovano pfi
riziku mezi 1/101 az 1/500 a pfi negativnim UZ nalezu
* Tykad se cca 4 - 6 % vySetrovanych zen v zavislosti na jejich vékové distribuci. Pozitivni nalez
NIPT (pfi danych indikacnich kritériich odpovida cca 1 - 2 % z celkového poctu vysledkd
NIPT) musi byt potvrzen prfimym genetickym vysSetfenim tkani plodu



NIPT

e Navrhovany systém hrazeni NIPT neni ploSnym screeningem, jde o vySetreni u
zen s definovanym hrani¢nim rizikem bez UZ nalezu

* Jde o alternativni metodu, ktera je v indikovanych pripadech nejen setrnéjsi, ale
zaroven i finanéné vyhodnéjsi alternativou (invazivni vysSetfeni a ndsledny
geneticky test jsou v souhrnu témér dvojnasobné drazsi nez samotné NIPT).

Detekce chromozomalnich aneuploidii, ktera muze byt nahrazena NIPT

e QF-PCR: 7 500 Kc
* Komplexni vysetreni CVS
QF PCR + karyotyp + odbér: 18 572 K¢ nebo
QF PCR + aCGH + odbér: 22 118 Kc
 Komplexni vysetreni AMC
QF PCR + karyotyp + odbér: 16 568 K¢ nebo
QF PCR + aCGH + odbér: 21 649 Kc
* NIPT (k6d 94 995) = 12 500 KC + izolace DNA (kéd 94235) = 12 987 K¢




Moznosti prenatalniho screeningu VVV
NIPT — neinvazivni prenatalni test

1. trimestr 2. trimestr Integvroy _any, NIPT
sekvendni int. test
PAPP-A Hrazeno Hrazeno
free B hCG Hrazeno Hrazeno
Ul Nehrazeno Nehrazeno Nehrazeno
translucence
AFP Zatim hrazeno Zatim hrazeno
hCG Zatim hrazeno Zatim hrazeno
ugE3 Zatim hrazeno Zatim hrazeno
Vyteznost 75 - 80 % 65% 90 - 93 % 92 - 97%

pfi 5% FP




PocCty narozenych deti v procentech
ze vsech vad

procento m Downiv syndrom m Edwardsiv syndrom m Pataudv syndrom
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Andéel s Downovym syndromem

Adoration of the Christ Child from the 16th century



J

www.sekk.cz

Vzorky EHK (sada 1 a 2) nejsou zamysleny pro hodnoceni integrovanym testem, a tudiz tento zpUsob
hodnoceni nemusi vést k oCekavanému vysledku. Je mozné pouze samostatné hodnoceni rizikav 1.av

2. trimestru s NT, tedy kombinovanym testem. U&astnici dale obdrzeli Udaje o matkach potfebné pro
vypocet odhadu rizik.

ak ucastnikdim, tak ostatnim odbornikiim, jsou volné k dispozici dalsi informace:
Souhrnny prehled vysledkl kazdého cyklu véetné zavérecné zpravy.
Kritéria (Dmax) pro hodnoceni kvantitativnich vysledkau.
Dokument Plan EHK (obsahuje informace, které se tykaji jak cyklu, tak EHK obecné).
Vysveétleni obsahu jednotlivych priloh vyhodnoceni.

Kontakt na poskytovatele EHK a na koordinatora EHK a seznam vSech supervizor( véetné kontakta.



SEKK

Souhrnna statistika - kvalitativni vysledky

Cyklus EHK: VVV1/24 - Diagnostika vrozenych vyvojovych vad

Nastaveni: véechna data

Stop termin: 19.4.2024

AV = vztazna hodnota
CVP = konsenzus viech ucastnikd
==>> ... ocekavany vysledek
> ... akceptovatelny vysledek
+ ... nehodnoceny vysledek

Ny = celkovy pocet vysledkd
N = relativni pocet vysledkd

N.. = potet hodnocenych vysledkd
Ny = pocet Uspésnych vysledki
S« = relativni Gspésnost

Zkouska Cetnosti vysledku Uspésnost
Vzorek AV Ny Ng Vysledek Neww Newe S
Skupina [%] [%]
1. trimestr
(242) Riziko Downova syndromu 46 0
Matka X1 46 46 43 93
Viechny vysledky CVP =>>> 43 93 Riziko neni zvysené
3 &5 Riziko je zvysené nebo vysoké
Matka Y1 46 0
Viechny vysledky + 36 78 Riziko neni zvysené
+ 10 22 Riziko je zvy5ené nebo vysoké
(244) Riziko Edwardsova syndromu 44 44 44 100
Matka X1 44 44 44 100
Viechny vysledky CVP =>=> 44 100 Riziko neni zvysené
Matka Y1 44 44 44 100
Viechny vysledky CVP =>>> 44 100 Riziko neni zvy3ené
2. trimestr
(386) Riziko Downova syndromu 41 41 41 100
Matka X2 41 41 41 100
Viechny vysledky CVP =>>> 41 100 Riziko neni zvy3ené
Matka Y2 41 41 41 100
Viechny vysledky CVP =>>> 41 100 Riziko neni zvysené
(387) Riziko Edwardsova syndromu 38 38 38 100
Matka X2 38 38 38 100
Viechny vysledky CVP === 38 100 Riziko neni zvysené
Matka Y2 38 38 38 100
Vsechny vysledky CVP =>>> 38 100 Riziko neni zvy3ené
(389) Riziko NTD 41 41 41 100
Matka X2 41 41 41 100
Viechny vysledky CVP =>>> 41 100 Riziko neni zvysené
Matka Y2 41 41 41 100
Viechny vysledky CVP === 41 100 Riziko je zvysené nebo vysoké




Diagnostika vrozenych vyvojovych vad

* V tomto programu dlouhodobé pozorujeme vyznamny vliv pouzitych reagencii na vysledky
méreni.

* Je sice mozneg, Ze pricinou tohoto jevu (ktery ovliviuje vf:soledk?/ méreni a muze ovlivnit i jejich
pr(aoocet na MoM) muZe byt vliv matrice pouzitych vzorku, daleko spise se ale jedna o
nedostateCnou harmonizaci vysledku méreni riznych souprav, které jsou k dispozici na trhu.

* Proto jsou vsechny vysledky (jak vysledky méfeni, tak velikosti MoM) hodnoceny v ramci
stejnorodych skupin. To znamena, ze vysledky ucastniku jsou rozdéleny do skupin dle vyrobcU
reagencii (kod R).

* Kazda takova skupina ma pak nastavenu vztaznou hodnotu v podobe vlastniho robustniho
prumeru. Nejmensi pripustna velikost skupiny je n = 5, méne Cetné skupiny nejsou hodnoceny.
Konsenzualni vztazné hodnoty jsou pouzity rovnez pro kvalitativni vysledky, tj. pro hodnoceni rizik
(ke konsenzu dochazi, pokud se na vysledku shodne alespon 80 % ucastniku).

* Vysledky MoM a odhady rizik nejsou zapocitavany do dlouhodobé uspésnosti ucastniku, protoze
tyto vysledky ve vétsiné pripadu nepochazeji z laboratore (ktera je ucastnikem), ale z jiného
pracoviste. Jde o edukacni soucast programu VVV



* Cyklu
* se zUcCastnilo 60 pracovist, z toho 13 ze Slovenska.

* \Vzorky EHK (sada 1 a 2) nejsou zamysleny pro hodnoceni
integrovanym testem, a tudiz tento zpUsob hodnoceni nemusi vést k
ocekavanému vysledku. Je mozné pouze samostatné hodnoceni rizika
v1.av 2. trimestru s NT, tedy kombinovanym testem. U&astnici dale
obdrzeli udaje o matkach potrebné pro vypocet odhadu rizik.



Analyte

Method  all methods

beta-hCG free

[ sample Afun

success rate 86,6 %

out of range 3

o
L]
L T
J¥
s ®
.
2
[
o
0 300 600 900 1200 1500 1800
A
No of participants 45
sample/unit A U/l B
mean 667 285
standard deviation 747 305
coefficient of variation 112 107

800

600

400

200

Ui

M Kit N Min 16.P 50.P 84.P Max 300 600 900 1200 1500
Alle 45 0008 290 182 1613 28548 i

3 48 18 263 279 296 304 308 |1

4 30 17 0008 1387 1557 1625 1691 —+
4 44 4 144 186 198 I

8 30 2 1669 13156 24643

[ sample B [um

M Kit N Min 16.P 50.P 84.P Max 200 400 600

Alle 45 0008 275 776 676 10734 = —p—--o
3 48 18 248 267 281 287 202 |

4 30 17 0008 562 647 686 706 —
4 44 4 674 81.2 945 1

8 30 2 678 5706 10734

Other kits (n mbe?;

2-42(1), 4-04(1), 4-40(1), 8-328(1),



PAPP-A
all methods

Analyte
Method

Youden plots SD1/24, page 2 of 3”

[ sample A[mUimi]

success rate 92,8 %

out of range 2

D
L
L
L]
oy ;
we
0,00 0,01 0,02 0,03
A

No of participants 42

sample/unit A mu/ml B
mean 0.010 0.010
standard deviation 0.007 0.007
coefficient of variation 68.3 68.9

0,03

0,02

0,01

0,00

mU/ml

M Kit N Min 16P 50P 84P Max 001 002 003
Alle 42 0004 0006 0008 0021 1634 +—

3 48 18 0005 0006 0007 0010 0010 1

4 30 18 0004 0005 0008 0010 1634 e

4 44 4 0030 0.030 0.030 1

[ sample B (musmi] ]
M Kit N Min 16P 50P 84P Max 001 002 003
Alle 42 0004 0006 0008 0021 698 4

3 48 18 0005 0006 0007 0010 0010 +

4 30 18 0004 0004 0008 0010 698 —

4 44 4 0030 0.030 0.030 1

Other kits (number):
2-246(1), 4-13(1),



Preeklampsie



Preeklampsie

Preeklampsie vznika na placentarni drovni

Tato placentaci podminénd patologie je charakterizovana

antiangiogennim stavem

Relativné zhorsend prostupnost placenty vede k zanétim,
oxidativnimu stresu a dalSim zménam materskeé fyziologie

Markery téchto zmén umozni stanovit riziko rozvoje PE

Odpoveéd kazdého organizmu na tyto zmény je jina a je ovlivnéna

fadou genetickych a metabolickych faktor(

Populacni riziko je 2-8 %
Zakladem pro uspésnou léCbu je spravna a predevsim Casna diagnodza

Odliseni PE od dalSich onemocnéni spojenych s hypertenzi v
téhotenstvi

Samotné méreni krevniho tlaku spolu s hodnotami proteinurie maji
velmi nizkou pozitivni predikéni hodnotu (kolem 20 %)



Symptomatologie

Je pestra a nespecificka
Mezi hlavni symptomy patri
* Bolest hlavy

e poruchy vidéni

* elevace krevniho tlaku

* rychly vahovy prirustek

* nauzea, bolesti bricha

* zvysSeni proteinurie
 otoky dolnich a hornich koncetin, obliceje




Regulace angiogenni homeostazy

* Proangiogenni
* PIGF (placental growth factor)
e VEGF (vascular endothelial growth factor)
* TGFf (transforming growth factor [3)

* Antiangiogenni
* sFlt-1 (soluble fms-like tyrosine kinase 1)
* skng (soluble endoglin)




Preeklampsie?
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ﬁﬁa 10 % téhotnych Zen vykazuje rizikové znamky svédcici pro preeklampsii

@ Jen u 2 % se preeklampsie opravdu rozvine



PIGF v 1. trimestru

Je zahrnuto v softwaru pro vypocet rizika Downova syndromu

Je stanoveno riziko vyvoje ¢asné preeklampsie

Vypocita se i riziko rdstové retardace plodu

|dentifikuje Zeny s vysSsim rizikem, doporuci je ke sledovani i bez klasickych priznakd

Casné odhaleni rizikovych Zen umozni individualizovat zdravotni péci a nasadit |éCbu pomoci Aspirinu, ktera
mUze rozvoji preeklampsie predejit

Efekt IeéCby je podminén v€asnym zahajenim terapie pred 16. tydnem téhotenstvi.

Uklidni rizikové zeny, pokud je test negativni



Jaka je hladina PIGF u muze?

a) Stejnd jake u bezne pepulaee Zen
b) Podobna téhotnym s rizikem preeklampsie

c) Nemaji placentu, kde by se u nich vzal?

d) Dvojnasobna oproti bézné populaci zen

B Referencéni rozsah
Normalni u netéhotnych subjektl

Studie provedena u 100 zjevné zdravych muzd a netéhotnych Zen ukézala,
Ze 95 % vzorkd je pod hodnotou 16,5 pg/mL. Hodnota medidanu byla

10,3 pg/mL.

Gestaénl vék n 5. percentil Medién 85, percentil
(pg/mL) {(pg/mL) (pg/mL)
8 99 9.3 17.1 28.9
9 100 1.7 227 37.8
10 150 16.2 28.2 55.0
11 83 19.0 32.7 61.0
12 231 21.3 423 96.7
13 122 252 54.7 100.4
14 13 34.3 61.6 132.0




Pouziti v klinické praxi

sFit-1/PIGF
Interpretace Kontrola

« Uspora zbyteénych nakladd na hospitalizaci



Registr laboratori

* Prehled pracovist provadéjici laboratorni screening VVV je veden pfi RL pro
KB pfi ULBLD 1. LF UK v Praze je veden od roku 2002

* Vroce 2023 bylo v Registru 40 laboratofi provadéjicich screening VVV

* Znich 31 (77,5 %) stanovuje alespon PIGF, 22 laboratofi stanovuje i sFlt-1
* Pomér sFlt-1/PIGF — v roce 2023 provedeno okolo 9 tisic stanoveni

* PIGF v prvnim trimestru byl stanoven u minimalné 29 000 Zen

* V roce 2023 se v CR narodilo asi 92 000 déti

* Jednotna metodika predikce preeklampsie pfi provadéni kombinovaného
screeningu v 1. trimestru téhotenstvi neni v Ceské republice definovana
zadnou z instituci, které zodpovidaji za organizaci péce o téhotnou zenu.




Posouzeni rizika PE v 1. trimestru

* |dentifikuje zeny s vyssim rizikem, doporuci je ke sledovani i
bez klasickych priznak

« Casné odhaleni rizikovych Zen umoZni individualizovat
zdravotni péci a nasadit [écbu pomoci Aspirinu, ktera maze
rozvoji preeklampsie predejit

e Uzivd se 100 - 150 mg/den az do 36. tydne

» Efekt |éCby je podminén v€asnym zahajenim terapie pred
16. tydnem téhotenstvi.

e Preventivni podavani kyseliny acetylsalicylové vsem
téhotnym neni doporuceno.

e Uklidni rizikové zeny, pokud je test negativni

» Zapada do nastaveného screeningového vysetrovani
téhotnych



Jaka je hladina PIGF u muze?

a) Stejnd jake u bezne pepulaee Zen
b) Podobna téhotnym s rizikem preeklampsie

c) Nemaji placentu, kde by se u nich vzal?

d) Dvojnasobna oproti bézné populaci zen

B Referencéni rozsah
Normalni u netéhotnych subjektl

Studie provedena u 100 zjevné zdravych muzd a netéhotnych Zen ukézala,
Ze 95 % vzorkd je pod hodnotou 16,5 pg/mL. Hodnota medidanu byla

10,3 pg/mL.

Gestaénl vék n 5. percentil Medién 85, percentil
(pg/mL) {(pg/mL) (pg/mL)
8 99 9.3 17.1 28.9
9 100 1.7 227 37.8
10 150 16.2 28.2 55.0
11 83 19.0 32.7 61.0
12 231 21.3 423 96.7
13 122 252 54.7 100.4
14 13 34.3 61.6 132.0




Kazuistika 1

* 36 let

e 2. gravidita

* preeklampsie a HELLP syndrom
v predchozim téhotenstvi

e porod v terminu bez komplikaci

sFlt-1 sFit1/PIGF PIGF
odbér tyden téh.
1. 726 6 119 2443
2. 647 5 139 30+0
3. 1067 7 156 34+0




Kazuistika 2

35 let
1. gravidita

RUstoveé retardovany plod s centralitaci s normalnimi toky v
ductus venosus a stfrednim polyhydramnionem

Cisarsky rez 29+0 v 10:00

odbér |datum sFlt-1 sFit1/PIGF PIGF tyden téh.
1. 09.08. 10112 211 48 2740
2. 18.08. 15390 261 59 28+0
3. 21.08. 18657 397 47 28+3
4. 25.08. -6:30 30045 1306 23 29+0




Kazuistika 4

e 32 let

e 1. gravidita

» tézka IUGR — intrauterinni rustova retardace
* Indukce porodu 25+4

1. 13763 1720 8 23+5




Fyziologické zmeény v tehotenstvi
* Béhem téhotenstvi dochazi ke zvyseni narokl na produkci hormond stitné zlazy

IBG

Estrogeny zplUsobené zvyseni
hladiny TBG

Total T4

hCG
ISH

Stimulace TSH receptoru
vysokou hladinou hCG

Free T4

Tyden téhotenstvi

* Fyziologicka adaptace nebo patologické zmeény
* kfyziologické adaptaci mlze dojit pfi dostateCném zasobeni jddem a dostatecné
funkcni kapacité stitné zlazy

* snizena funkce Stitné Zlazy je napfr. u chronické autoimunni tyreoiditidy



Funkcni poruchy stitne zlazy v téehotenstvi
—— i
HYPERTYREOZA HYPOTYREOZA
Stitna Zlaza
Méné nez 1% gravidit Incidence 1,5% - 2,5 %
Autoimunitni etiologie Prakticky bezpfiznakova

Vétsinou relapsy
Diagnostika a 1é¢ba propracovana
Az ve 2/3 piipadi hyperemesis

ravidarum P S :
S Specifické poruchy spojené s t¢hotenstvim

Pfechodna téhotenska tyreotoxikoza
Poporodni autoimunitni tyreoiditis



R1Z1ka
nypotyreozy
oro matku

oro plod

—Zvyseneé riziko spontanniho
potratu, predc¢asného porodu
—Anémie

—Preeklampsie

—Abrupce placenty
—Poporodni krvaceni

Zvysené riziko kongenitalnich anomalii
Zhorsena poporodni adaptace
Zvysena perinatalni mortalita

Mozné dlouhodobé psychoneurologické
nasledky

Smallridge a Ladenson 2001, Pop et al 2003, Mitchell a Klein2004



Vyvoj plodu

* Do doby vlastni tyreoidalni sekrece na konci prvniho
trimestru gravidity je plod zcela zavisly na tyroxinu matky

» Zvysena hladina hCG vede ke zvyseni materského FT4 a
FT3 v dobé kritického vyvoje mozkové klry (radialni
migrace neuront do mozkové kiry 11. a 14. tyden)

* Hypotyroxinémie matky v casném stadiu embryonalniho
vyvoje muze mit za nasledek poruchu vyvoje CNS

* Horsi psychomotoricky vyvoj, hyperaktivita, poruchy pozornosti



Projekt ,Casny zachyt tyreopatii v t&hotenstvi 2019-2022“
univerzalni screening TSH, FT4, TPOADb

NE

[ ZARAZENi ZENY DO PROGRAMU ]

Inkluzni kritéria

e Téhotné Zeny s prokazanou nitrodélozni graviditou T ——
p . g KRITERIA A SOUHLASI SE ZARAZENIM
 V7.-14. tydnu gravidity DO PROGRAMU

* Bez aktivni |éCby pro tyreopatii -

VYSETRENI U GYNEKOLOGA

[ KOMBINOVANY TYREOIDALNI TEST* ]

NEGATIVNI VYSLEDEK POZITIVNI VYSLEDEK

VYSETRENI U ENDOKRINOLOGA

*Kombinovany tyreoidalni test — vysetfeni hladiny tyreotropinu (TSH), volného tyroxinu (FT4) a protilatek proti tyreoperoxidaze (TPOAb).



Vysledky projektu

Zeny nespliiujici kritéria
N =36 (1,1 %)

Nevalidni zaznamy Zeny zafazené
N=2(<0,1%) do dalsi analyzy
N =3 351 (98,6 %)

Vysledek Vysledek
kombinovaného kombinovaného

tyreoidalniho testu tyreoidalniho testu
NEGATIVNI POZITIVNI
N =2778 (81,8 %) N =573 (16,9 %)




Alternativni hypotetické scénare testovani vybranych parametru

celkem vs. dle referen¢niho standardu®

Odhad velikosti rocni cilové populace, ktera by se Gcastnila screeningu: N = 96 140 téhotnych Zen

Potet (podil) Zen Podil Zen se zavedenou lécbou Podil Zen se zavedenym
Uvazovany scénar < po itivnl':)n wsledkem levotyroxinem (1.—4. navstéva) levotyroxinem, které by unikly
z v . v .
P ¥ CELKEM; REFERENCNI STANDARD* CELKEM; REFERENCNI STANDARD*
Pouze TSH 7,2 % 72,9%; 71,9 % 30,0 %; 4,8 %
Pouze FT4 3,6 % 35,0 %; 14,6 % 84,3 %; 91,0 %
Pouze TPOADb 9,6 % 37,0%; 19,9 % 54,8 %; 66,5 %
TSH + FT4 9,5% 64,1 %; 56,7 % 20,9 %; 3,6 %
TSH + TPOAb 15,1 % 47,9 %;37,0% 6,5 %; 0,6 %
FT4 + TPOAb 12,6 % 34,2 %; 16,9 % 45,7 %; 62,9 %
TSH + FT4 + TPOAb 17,1% 45,5 %:; 33,1 % 0,0 %; 0,0 %
Flexni algoritmus (TSH - TPOADb) 8,8% 68,1 %; 60,7 % 20,0%; 1,8 %

Odhad velikosti ro¢ni cilové populace, ktera by se ucastnila screeningu: N = 96 140 téhotnych Zen

Podil Zen s pozitivnim vysledkem testu se dle zvolenych scénari pohybuje v rozmezi od 3,6 % do 17,1 %.
Nejvyssi podil Zen s pozitivnim vysledkem testu ma testovani pouze TSH, vysoky podil ma i flexni algoritmus a scénar soubézného testovani TSH a FT4.

vV

Po posouzeni financni narocnosti testovani byl zvolen flexni test

* Za referencni standard je povazovana tyreoidalni dysfunkce (hypotyredza nebo hypertyredza), kterd si vyzadala zahdjeni terapie levotyroxinem béhem gravidity.
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Metodika realizace screeningového vysetreni
poruch Stitné Zlazy v téhotenstvi

Dokument pfipraveny ¢leny Komise pro pripravu programu casného zachytu poruch

Stitné Zlazy v téhotenstvi

Nazev:

* 5. Metodika realizace screeningoveho ,
vysSetreni poruch Stitné zlazy v téhotenstyi | scwisimias

Zainteresované strany
Ceskd endokrinologicka spole¢nost CLS JEP

Ceskd gynekologicko porodnicka spolegnost CLS JEP
Ceska spoleénost klinické biochemie CLS JEP
Spolegnost vieobecného Iékatstvi CLS JEP

Sdruzeni praktickych lékafi CR

Vieobecna zdravotni pojistovna CR

Svaz zdravotnich pojistoven CR

Ministerstvo zdravotnictvi CR

Ustav zdravotnickych informaci a statistiky CR




TSH (mU/L) 81810
odbeér Zilni krve rano nalacno na gynekologii co nejdrive v prvnim trimestru, optimalné do 11. tydne, nejpozdéji vsak do 14. tydne téhotenstvi).
Dostavi-li se Zena k prvnimu vysetreni pozdéji, rozhodne o vysetreni gynekolog individualne

TSH <LLRR?
81815

TSH Vv RI TSH> ULRR?

. , Pozitivni vysledek (HYPOTYREOZA)
Laboratof sama doplni FT4

Negativni vysledek 81813
FT4 zvyseny FT4 normalni Laborator sama doplni FT4 a TPOAb
Pozitivni vysledek (HYPERTYREOZA) Negativni vysledek 81811
81814 81812 TSH <8 a normalni FT4: levotyroxin 50 pg denne

TSH <8 a snizeny FT4: levotyroxin 75 pug denné

TSH 8-10 a normalni FT4: levotyroxin 75 pug denné

TSH 8-10 a sniZzeny FT4: levotyroxin 100 ug denné

Laboratof sama doplni FT3, TPOAb o, . N Y , alni FT4: [ s
P Potravinové doplnky/vitaminy pro téhotné Zeny s TSH >10 a normalni FT4: levotyroxin 125 ug denn€

a TRAK ) izeny : [ g
obsahem jodu TSH >10 a snizeny FT4: levotyroxin 150 pg denné

150-200 pg v denni davce Potravinové doplriky/vitaminy pro téhotné Zeny s obsahem jodu
(zahdji gynekolog) 150-200 pg v denni davce

Navstéva/konzultace pracovisté
s odbornosti Endokrinologie do 3
tydnu

Navstéva/konzultace pracovisté s odbornosti Endokrinologie nebo
Diabetologie do 3 tydn(




Datum a as prijmu LIS, &islavzorki: / \
19.11.2023 1415 17.Ce-1001
A4 /4 4 /4
Datum a €as odbéru: 19.11.2023 REF Laborator ma mOznOSt upravy
¢as odb. neuveden MEZ
Vykon Nazev metody Rozmér - | + | Ref.meze . v 7 7 7
informacniho systému pro flexni
Krev(sérum + plazma)
Stitna Zlaza /4 i < Y
si%s TS IR testovani a tisku komentare na
SCREENING MEGATIVNI Doporuéeni: Potravinové dopliiky/vitaminy pro téhotné Zeny s
14
. - - vysledek pro gynekologa
Bez pisemného souhlasulaboratore nelze zpravu reprodukovatjinak nez celou

obsahem jodu 150-200 mg v denni davce
Na nasich webovych strankach: http:/fulbld.If1.cuni.cz najdete dokumenty:
Preanalyticka pfirucka; postup pro odbéry vzorkd; metody véetné nejistot méfeni; odkazy na SOP.

Datum a éas pifjmu LIS, &isla vz orkd:
191120231352 17 .Ce-1001

Datum a Eas odbéru: 1911203 REF
Zas odb. reuveden MF7
Wikon Mazew metody Rozrnér | =1 | + 1 Ref mee

Krev (sdrum + plazmal

SHna Faza
93155 T3 - cekowf 6,50 rencif I 11 % | 080-300
/ , \ 93245 T3 - vlny 123 prnl I % 34-63
* Pozitivni vysledek (HYPERTYREOZA) 93189 T4 - veln 256 prnai I 1L5-227
43195 TSHS 0,030 iy | *I 1 | 00ed- 3670
* Doporuceni:
L ou o oy , Pozitivnl viFaledsk (HY PERTYREQ ZA) Doparu&ani: Nivitivalkanzultacs pracaviitd 2
* Navstéva/konzultace pracovisté s odbornosti odsamast| Endakrinalogis do 3 tfdnd.
\_ Endokrinologie do 3 tydni ) 93235 TRAK 65,00 1l I 11 1*<175

Bez pisernného souhlasu labor atofe nelze zpravu reprodukovat jinak neg celoul
Ma nagich webowy dh strankach: httoeffulbld If1.cuni.cz najdete dokumenty:
Preanalytida piirutka; postup pro odbéry veork; metody wEetné nejistat méeni; odkazy na SOP.



Komentar tisStény na vysledek pro gynekologa

Prijmeni, jméno: Cddéleni:  GYN. POR. KLINIKA
Cislo pojistance: Ultrazvukova diagnastika
Datum narozeni:  27.01.19 Léka¥:

Diagnoza: Z348 Adresa:

ZP: 000

Qddeéleni NS: 22329 ICP: 02004072 Telefon:

Datum a ¢as piijmu LIS, &isla vzorka
16.11.2023 10:42 16.Ce-1501

OgenLIMS STAFRC =. 1. 0.

Datum & ¢as odbéru; 16.11.2023 REF
¢as adh. ncuveden MEZ
Vykon Nézav metody Rozmér I = 1 | + 1 Ref meze
9,5 pmol/l [ "1 1 | 11,5-227
7,500 mlIU/i | I 1 * 1 0016-3670
Pozitivni vysledek (HYPOTYREOZA)
Doporuceni

1) Levotyroxin 75 ug tol. 1-0-0 (uzivat nalaéno 30 minut pFed jidlem a ostatnimi léky, zapiji <
éistou vodou).

2) Polravinové dopliiky /vitaminy pro t&holné zeny s obsahem jédu 150 - 200 mg v denni
davce.

3) Navitéva/kanzullace pracovisté s odbormosti Endokrine agie do 3 tydnd.

93217 Anti TPQ 6000 kIU/I | [ *1 0-60
Bez pisemného souhlasu laboratofe nelze zpravu reprodukovat jinak ne celou!

Na nasich webovych strankdch: http://ulbld.If1.cuni.cz najdete dokumenty:
Preanalylicka pifrucka; pastup pro odbéry vzorkd; metody véetné nejistot mdfeni; odkazy na SOP.

K Pozitivni vysledek (HYPOTYREOZA)
* Doporuceni:

1) Levotyroxin xx ug tbl. 1-0-0

200 pg v denni davce

* (uzivat nalacno 30 minut pred jidlem a ostatnimi léky, zapiji se Cistou vodou)

* 2) Potravinove dopliikky /vitaminy pro té¢hotné Zeny s obsahem jodu 150 —

\

& 3) Navstéva/konzultace pracovisté s odbornosti Endokrinologie do 3 tydnti /

Zatim neni doporucen gynekology, nemaji dohodnutou uhradu za odeslani

téhotné na vySetreni a edukaci




ldealni stav v idealnim svéteé se
spolupracujicimi gynekology

Odbeér krve
8:00

&

S
» ®



Tehotna 31 let
Které riziko je nejvyssi?

o a)) Gestizmm i ol eddetbss
* b) Trisomie 21

* c) Téezka preeclampsie
 d) Predcasny porod



Diagnostika gestacniho diabetu (GDM)

* Oralni glukdzo — tolerancni test (oGTT) u vSech
zdravych téhotnych mezi 24.-28. tydnem téhotenstvi

e Zatez 75 g glukozy - hodnoti se koncentrace glukozy v
plazme pred zatézi a po dvou hodinach po zatézi

* GDM

* Glukdza na laéno opakované > 5,6 mmol/I
* nebo po 2 hodinach po zatézi > 7,7 mmol/I




A

>» Gynekologové

10.—-12. tyden
11.-13. PIGF, PAPP-A, TSH
tyden UZ- NT free B hCG Léky od gynekologa

Endokrinologie do 3 tydn(

>1:100 7 Riziko DS Riziko PRE | ———> )\ o
1:500
NPT AFP, hCG, UE3 16. — 18. tyden

1:100 - 1:500

> UZscreening 20. — 22. tyden




Panna Marie
v nadéji z Kvétnova

Dolni Bavorsko nebo Franky (7).
80. 1éta 15. stol.

/avery

Spektrum onemocneni, které je mozne v teéhotenstvi odhalit, se stale
rozsifuje

Pouzivat pro TSH referencni interval pro tehotné, nejlépe vlastni

Nedostatecna hladina hormond stitné Zlazy maze negativné ovlivnit
psychomotoricky vyvoj ditéte

Screening PE by umoznil vyhledat zeny s vysokym rizikem, u kterych
by bylo mozné zlepsit prevenci i lécbu

Behem tehotenstvi zena navstivi [ekare mnohem Casteji — prileZitost k
odhaleni zdravotnich rizik v pozdéjsim véku

* Diabetes
Tyreopatie
Vysoky krevni tlak
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