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Uvod

Vysetiovaci metody v porodnictvi slouzi k poznani zdravotniho stavu vySetfované
téhotné Zeny a plodu. Upfesni diagnézu a umozni zahdjeni ucinné terapie. VSechny tyto
postupy se provadéji z jediného divodu. Potvrdit ¢i vyloucit podezieni na urcitou chorobu,
které vzniklo na zaklad¢ anamnézy a celkového klinického vySetfeni. Pokroky v ultrazvukové,
biochemické a molekularni diagnostice DNA umoznuji vysetfeni plodu v kterémkoliv obdobi

prenatéalniho vyvoje plodu. (Hajek, Cech, Marsal a kol., 2014, s. 99)

Prenatalni diagnostika vrozenych vyvojovych vad plodu se opird o zobrazovaci
ultrazvukovou, laboratorni (biochemickou) a molekularni diagnostiku. K vyhledavéani
t¢hotnych s rizikem aneuploidii a jinych téhotenskych komplikaci slouzi screening. (Hajek,

Cech, Marsal a kol., 2014, s. 99)

Hlavnim cilem piehledové bakaldiské prace je vytvofit prehled zékladnich vySetfovacich
metod, se kterymi se Zena mize setkat v prib&hu téhotenstvi. Jednotliva vySetieni jsou zde

rozdélena na prenatalni péci, invazivni a neinvazivni metody prenatalni diagnostiky.
Stanovené dil¢i cile jsou:
Cil 1.
Vymezit rozsah, obdobi a pravidelnost jednotlivych vysetieni.
Cil 2.
Zam¢fit se na péci porodni asistentky.
Cil 3.

Srovnat riziko potratu a komplikaci u amniocentézy a odbéru vzorku choria.
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2. Prenatalni péce

Nespornou vyhodou téhotnych Zen na tuzemi Ceské republiky je dobie dosaZitelna sit
prenatdlnich poraden. Kazda t¢hotnd zena je poucCena o vyznamu prenatdlni péce
a 0 nezbytnosti pravidelnych lékatskych prohlidek. Smyslem prenatalni péce je vSestranné
zabezpeceni t¢hotné Zeny, zejména duslednd prevence moznych chorobnych stavii a v€asny
zachyt odchylek od fyziologického prubéhu gestace. Stejné tak zajisténi vSech dostupnych
diagnostickych a terapeutickych opatieni. (Hajek, Cech, Mar3al a kol., 2014, s. 83, Zwinger,
2004, s. 82-83)

Na zakladé doporu¢enych postupti Ceské gynekologické a porodnické spolecnosti (CGPS)
je vymezena zakladni frekvence kontrol a rozsah pée u zen s fyziologicky probihajicim
téhotenstvim. Pfi prvnim vySetfeni v t€hotenské poradné rozhodne oSetiujici 1ékat na zakladé
ziskanych anamnestickych 0daji a aktudlniho klinického nalezu o mife ptipadného rizika
a t¢hotnou Zenu zatadi do nékteré ze tii ndsledujicich skupin:

1. T¢hotné s malym rizikem jsou pacientky bez rizikovych faktorti v anamnéze a vysledky
vSech klinickych i laboratornich vySetfeni v prib¢hu gravidity jsou normalni. Takové
t€hotenstvi oznacCujeme jako fyziologické a dispenzarni prenatalni péce je poskytovana do
36. tydne gravidity véetné v intervalu 4-6 tydni (optimalné 1x mési¢né), od 37. tydne

gravidity do terminu porodu jedenkrat tydn¢.

2. T¢hotné se stfednim rizikem maji svoji anamnézu zatizenu rizikovymi faktory. Vysledky
jejich vySetieni jsou normdlni, ale vyzaduji opakovani. Takové téhotenstvi oznacujeme
jako rizikové. Frekvence navstév je zdvisla na aktualnim vyvoji zdravotniho stavu Zeny.
Objevi-li se ve sledovani rizikovych tehotnych laboratorni vysledky mimo hranice
fyziologie, musi byt pfevedeny do tfeti skupiny. O rozsahu a frekvenci laboratornich ¢i
konziliarnich vySetfeni rozhoduje oSetfujici gynekolog podle charakteru a zavazZnosti

rizikového faktoru.

3. T¢€hotné s vysokym rizikem mohou (ale nemusi) mit v anamnéze rizikové faktory.
Charakteristickd je pro né pritomnost patologickych klinickych ¢i laboratornich vysledk,
které definuji konkrétni riziko. Do této skupiny patii i Zeny, jejichz specificky medicinsky
problém definuje riziko jiz na pocatku gravidity. Takové téhotenstvi oznacujeme jako
patologické. (Unzeitig et al., 2015, doporucené postupy Ceské gynekologické a porodnické
spolecnosti (CGPS), Ceské lékatské spoleénosti Jana Evangelisty Purkyné (CLS JEP),

zasady dispenzarni péce ve fyziologickém téhotenstvi)
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Frekvence navstév irozsah laboratornich ¢i konziliarnich vySetfeni jsou zcela
individualni a rozhoduje 0 nich osetfujici gynekolog podle charakteru a zdvaznosti klinického

stavu téhotné.

Klinickd a laboratorni vySetieni pii poskytovani prenatidlni péce rozd€lujeme na
pravidelna (provadéji se pii kazdé navstéve t€hotenské poradny) a nepravidelna (provadéji se
pouze v uréeném tydnu téhotenstvi). (Unzeitig et al., 2015, doporuéené postupy Ceské
gynekologické a porodnické spole¢nosti (CGPS), Ceské 1ékatské spoleénosti Jana Evangelisty
Purkyné (CLS JEP), zasady dispenzarni péde ve fyziologickém téhotenstvi)

2.1 Pravidelna a nepravidelna vysSetreni

Do pravidelnych vySetieni fadime sbér anamnestickych udaji a ureni miry rizika,
bimanualni vagindlni vySetfeni se stanovenim cervix-skore (dle zvazeni 1ékafe) a detekci
znamek vitality plodu. (Unzeitig et al., 2015, doporuéené postupy Ceské gynekologické
a porodnické spolecnosti (CGPS), Ceské 1ékaiské spoleénosti Jana Evangelisty Purkyné (CLS

JEP), zasady dispenzarni péce ve fyziologickém téhotenstvi)

Daéle porodni asistentka provede zevni vySetfeni t¢hotné s uréenim hmotnosti a krevniho
tlaku, chemickou analyzu moci a provede zapsani hodnot do téhotenské prikazky. (Impey,

Child, 2013, p. 139)

Do nepravidelnych vysSetieni patii laboratorni a ultrazvukova vySetfeni provadénad ve
stanovenych tydnech gravidity. K témto vySetfenim fadime komplexni prenatdlni screening
do 14. tydne. Jeho nedilnou soucasti je kromé pravidelné provadénych vysetfeni i vystaveni
téhotenské prikazky s podrobnou informaci o dal§im pribéhu prenatalni péce. Téhotné Zené
by mél byt nabidnut screening nejcastéjSich morfologickych a chromozomalnich vrozenych
vad plodu a poskytnuta informace o metodach screeningu, poskytovatelich i formé thrady.
Preferovan by mél byt kombinovany (biochemicky a ultrazvukovy) screening v I. trimestru
t€hotenstvi, ktery zatim neni hrazen z prostfedkli vefejného zdravotniho pojisténi. Invazivni
metody prenatalni diagnostiky na zakladé vyhodnoceni vysledku screeningu indikuje
a provadi pouze gynekolog. (Unzeitig et al., 2015, doporudené postupy Ceské gynekologické
a porodnické spolegnosti (CGPS), Ceské 1ékai'ské spoleénosti Jana Evangelisty Purkyné (CLS

JEP), zasady dispenzéarni péce ve fyziologickém te€hotenstvi)
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2.2 Porodnicka anamnéza

Neodd¢litelnou soucasti prace porodni asistentky je vstficnost, ochota, empatie, pozitivni
vystupovani a komunikace s t¢hotnou zenou. Tento vzijemny vztah a jednani porodni
asistentky nesmi byt ovlivnén subjektivnimi pocity. Je tieba si uvédomit, Ze pozitivni pfistup
je pro kazdou klientku zarukou spokojené€jsiho prubéhu téhotenstvi bez stresovych faktord.

(Stromerova, 2010, s. 20)

Jako zdroj informaci slouzi nejen vySetfovana Zena, ale dilezitou roli zde hraji také
zaznamy z te¢hotenské prikazky, pfedlozend nebo vyzéddana dokumentace z predchozich
zdravotnickych zdznaml a pfi nemoznosti komunikace s klientkou nejbliz§i piibuzni ¢i

doprovod. (Hajek, Cech, Marsal a kol., 2014, s. 74)

Pfi sbirani anamnézy porodni asistentka aktivné klade cilené otazky, ze kterych ziskava
veskeré informace K probihajici gestaci. Dale ji zajima rodinna a osobni anamnéza, postupuje
systematicky od chorob v détském véku az k chorobam v dospélosti. Zaznamenava détska
infek¢éni onemocnéni, ptipadné vrozené vyvojové vady a vysledky genetickych vySetieni. Pta
se na poruchy somatického vyvoje, poruchy pohybového ustroji (hlavné v oblasti panve
a kycelnich kloubtl). Dilezité jsou také informace o poruchéch vyzivy, udaje o urazech
a jejich nasledcich, popiipadd operacich, hospitalizacich. (Hajek, Cech, Marsal a kol., 2014,
s. 74)

Dale porodni asistentka zjiStuje piipadné alergie a pta se na aplikovanou farmakoterapii.
Obzvlasté velkou pozornost vénuje pii ziskavani gynekologické anamnézy. Je tfeba znat vék
prvni menstruace — menarche (ze statistik vyplyva, ze v nasi populaci nejcastéji mezi 12. az
14. rokem), také pravidelnost a délku menstrua¢niho cyklu, poptipadé intenzitu a bolestivost.
Zajimaji ji zejména gynekologické zanéty, vrozené anomalie, nddory, dosavadni antikoncepce
a spokojenost s ni, onemocnéni prsnich zlaz, poptipadé délka a zplsob 1éCeni sterility ¢i
infertility. Dusledné popisuje také pribéh minulého téhotenstvi. Ptd se na tyden gestace
a zpusob porodu (spontanni i operativni), na geneticka rizika, porodni véhu, délku a stav
novorozence (APGAR score), porodni nebo poporodni komplikace. (Impey, Child, 2013,
p. 137-139)

V anamnéze klientky dale porodni asistentka hleda ptipadné poruchy délozni €innosti
a mechanismu porodu, nadmérné krevni ztraty, piekotné a piedCasné porody, prubéh
Sestined¢li se zaméfenim na piipadné infekce, poruchy hojeni ran a poruchy laktace.

U operativnich porodl (SC, VEX, Forceps) zjist'uje pfedevSim indikace, podminky, za jakych
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byly provedeny, pokud byly, tak nasledné komplikace a hojeni operaéni rany. (Hajek, Cech,
Marsal a kol., 2014, s. 74)

Porodni asistentka se pta na ptipadné aborty, jejich pfi¢iny a uméla preruSeni t€¢hotenstvi.
Hlavnim cilem je vSak zjistit prub¢h stavajici gravidity. Je tfeba znat zplisob koncepce — pii
sterilit¢ moznosti feSeni, pocatek prenatdlni péce a pocet vySetfeni. Datum posledni
menstruace, piipadné hospitalizace, vSechny probéhlé ¢i probihajici komplikace — krvacenti,

hypertenze, diabetes, mocové infekce. (Impey, Child, 2013, p. 137-139)

V neposledni fadé kontroluje porodni asistentka fyziologické funkce klientky, vysku,
vahu — pfirGstek v gravidité, rust plodu, rozméry panve, provadi vysetfeni moci (bilkovina,
cukr), porodni nalez, otoky, varixy. Do anamnézy popisuje hygienické navyky, abuzus
alkoholu a navykovych latek, koufeni, ptipadné socialni podporu. (Hajek, Cech, Marsél a kol.,

2014, s. 75)
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3. Neinvazivni metody prenatalni diagnostiky

3.1 Laboratorni vysetrovaci metody

Odbér krve se provadi nejcastéji na lacno. Pied samotnym odbérem by méla porodni
asistentka Zenu poucit — nedoporucuje se kouftit, v jidelnicku klientky by se méla vynechat

tucna jidla, ¢erna kava a 1éky, které nejsou naprosto nezbytné. (Roztocil, 2008, s. 61)

Podminkou pro zafazeni do sité¢ laboratofi, které jsou adekvatni k provadéni laboratornich
screeningovych vysetieni vrozenych vyvojovych vad (VVV), je nutné dolozit minimalné
1 000 screeningovych vysSetieni ro¢n€. A to pro kazdy rozbor, coz plati pro biochemické
markery 1. i 2. trimestru, aby byly spolehlivé uréeny mediany pro dany gesta¢ni den. Dale zde
musi byt pracovnik vysokoskolsky vzdélany, se specializovanou zpusobilosti v klinickém
laboratornim oboru, ktery je zodpovédny za provadéni laboratornich screeningovych
vySetfeni a spolupracuje s oSetfujicim gynekologem a genetickym pracovistém. Dalsi
povinnosti je, aby laboratot pouzivala G€inny systém vnitini kontroly kvality, zicastiovala se
externiho hodnoceni a méla platné ptislusné certifikaty/osvédceni. Musi také mit vypracovany
postup pro odbér, transport a skladovani vzorkd, které provadi v souladu s pozadavky na
preanalytickou fazi. (kolektiv autori Ceské spoleénosti klinické biochemie, Ceské spoleénosti
nuklearni mediciny — sekce imunoanalytickych metod a Spole¢nosti 1ékaiské genetiky, 2010,
S. 4547, doporuceni o laboratornim screeningu vrozenych vyvojovych vad v prvnim

a druhém trimestru t€hotenstvi)

Vysledky stanoveni jednotlivych hodnot musi byt laboratofi vydany nejpozdéji do tii
pracovnich dnl od pfijeti vzorku. Vysledky vySetfeni ve 2. trimestru (AFP, hCG, uE3) jsou
vydavany nejen v absolutnich hodnotach, ale 1 v nasobcich medidnu pro dany gestacni vék.
Vyhodnoceni screeningu je ptredavano pozadujicimu gynekologickému pracovisti, které
vyhodnoti a uréi nasledny postup. (Kolektiv autorti Ceské spole¢nosti klinické biochemie,
Ceské spolednosti nuklearni mediciny — sekce imunoanalytickych metod a Spoleénosti
Iékarské genetiky, 2010, s.45-47, doporuceni o laboratornim screeningu vrozenych
vyvojovych vad v prvnim a druhém trimestru t€hotenstvi)

Vypocet rizika vrozené vyvojové vady musi byt provaddén pomoci spolehlivého
aneuploidii — (trizomie 21.chromozomu (m. Down), 18.chromozomu (m. Edwards)
a 13. chromozomu (m. Patau). Ve 2. trimestru na defekt neuralni trubice (NTD). (Kolektiv

autorti Ceské spolegnosti klinické biochemie, Ceské spole¢nosti nuklearni mediciny — sekce
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imunoanalytickych metod a Spole¢nosti Iékatrské genetiky, 2010, s.45-47, doporuceni
0 laboratornim screeningu vrozenych vyvojovych vad v prvnim adruhém trimestru

téhotenstvi)

Laboratorni vySetieni do 14. tydne
Stanoveni krevni skupiny a Rh faktoru (blize viz Doporuceny postup k provadéni

prevence RhD aloimunizace u RhD negativnich Zen, ktery piesahuje ramec této bakalarské
prace). Dale se provadi screening nepravidelnych antierytrocytarnich protilatek, stanoveni
hematokritu a poétu erytrocytl, leukocytti i trombocytt,, hladiny hemoglobinu. Sérologické
vySetieni HIV, HBsAg a protilatek proti syfilis a glykémie na lacno (Unzeitig et al., 2015,
doporudené postupy Ceské gynekologické a porodnické spolecnosti, Ceské Iékaiské

spole¢nosti Jana Evangelisty Purkynég, zasady dispenzarni péce ve fyziologickém t&hotenstvi)

Oralni glukozovy toleranéni test se provadi ve 24. — 28. tydnu téhotenstvi. Gestacni
diabetes mellitus (dale také GDM) je porucha metabolismu gluk6zy rizného stupné, kterd se
objevi v t¢hotenstvi a spontdnné odezni v prubehu Sestined¢li. Péce o té¢hotné Zeny se zjevnym
diabetem je shodnd s péci o t€hotné Zeny s pregestacnim diabetem. V t€hotenstvi muze byt
krom¢ GDM =zachycen také tzv. zjevny diabetes mellitus (dale také DM), ktery spliuje
diagnosticka kritéria diabetu platna pro vSeobecnou populaci (glykémie nala¢no > 7,0 mmol/I
a/nebo ve 120. min oGTT > 11,1 mmol/l) azpravidla pietrvava ipo Sestinedéli. Péce
0 t€hotné Zeny se zjevnym diabetem je shodna s péci o t€hotné Zeny s pregestacnim diabetem.
(Andélova et al., 2015, doporucené postupy Ceské gynekologické a porodnické spolednosti,

Ceské 1ékatské spole¢nosti Jana Evangelisty Purkyné, gestaéni diabetes mellitus)
Screening gesta¢niho diabetu mellitu probiha ve dvou fazich:

1. faze:
Indikace: vSechny téhotné Zeny v terminu do 14. tydne gestace metodou glykémie

nala¢no z zilni krve.

2. faze:
Indikace: vSechny t¢hotné zeny s negativnim vysledkem v I. fazi screeningu (i Zeny,
které 1. fazi screeningu z né€jakého diivodu nepodstoupily) v terminu od 24.-28. tydne
t€hotenstvi metodou oGTT. Test se provadi v rannich hodinach po minimalné
osmihodinovém la¢néni (t8hotnd Zena smi pit pouze &istou vodu). Zena ma byt

poucena, aby tfi dny pied testem dodrZzovala své obvyklé stravovaci navyky
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(neomezovala piijem sacharidii) a den pfed testem vyloucila zvySenou fyzickou
namahu. Po vypiti 75 g gluk6zy rozpusténé ve 300 ml vody jsou Zené provedeny
odbéry po Sedesati a sto dvaceti minutach. Odbéry musi byt ze zily, nelze pouzit
kapilarni krev z prstu. Jednotlivé hodnoty glykémie musi byt stanoveny standardni
metodou nejpozdéji do 1. hodiny (pfi pouziti specialni zkumavky az do 24 hodin) od
odbéru. Po celou dobu testu zlistdva vySetfovana zena ve fyzickém klidu v laboratofi.
Pted testem a béhem testu nesmi koufit. Pravidelné davky Iékt s antiinzulinovym
efektem (zejména hydrokortizon, thyroxin, betasympatikomimetika, progesteron) lze
uzit v den testu az po jeho dokoncéeni. Jednim z divodu k odlozeni testu je akutni
onemocnéni, napt. virdza, hyperemesis gravidarum apod. (Andé€lova et al., 2015,
doporudené postupy Ceské gynekologické a porodnické spole¢nosti, Ceské lékaiské

spole¢nosti Jana Evangelisty Purkyné, gestac¢ni diabetes mellitus)

Screeningovy test gestaéniho diabetu mellitu je indikovan u vSech téhotnych s vyjimkou
téch zen, u kterych je pregestacné vznikla porucha metabolismu glukozy jiz znama. Je
organizovan gynekologem a provadén v certifikované laboratofi, ktera se fidi doporu¢enym
postupem Ceské spoleénosti klinické biochemie. (Andélova et al., 2015, doporu¢ené postupy
Ceské gynekologické a porodnické spolecnosti, Ceské 1ékaiské spolecnosti Jana Evangelisty

Purkyné, gestacni diabetes mellitus)

Laboratorni vySetieni ve 27. — 32. tydnu
Jde o opakované stanoveni hematokritu a poctu erytrocytd, leukocytl i trombocytt

a hladiny hemoglobinu v séru té¢hotné¢ Zeny. Sérologické vySetieni HIV, HBSAgQ a protilatek
proti syfilis se provadi pouze vybérové. (Unzeitig et al., 2015, doporucené postupy Ceské
gynekologické a porodnické spole¢nosti (CGPS), Ceské 1ékai'ské spoleénosti Jana Evangelisty
Purkyné (CLS JEP), zasady dispenzarni pécée ve fyziologickém t&hotenstvi)
Biochemicky screening vrozenych vyvojovych vad

Aneuploidie jsou nejen zasadni pfi¢inou perinatdlnich umrti, ale téZ Castou pficinou

psychomotorického a fyzického postizeni. (BeloSovi¢ova, Calda, 2012, s. 14-21)

Konec 20. stoleti znamenal odhaleni embryonalniho a fetalniho Zivota, ¢imz pfinesl
moznost vizualizace v redlném case. Pokrok, jehoZ jsme byli svédky v zavéru minulého stoleti,

nema v predchozi historii lidstva obdoby. (Roztocil, 2008, s. 66)

Historicky prvnim identifikovanym sérologickym markerem zvySeného rizika Downova

syndromu byla niz$i hladina matefského sérového alfa-fetoproteinu (MS-AFP). Zpocatku se
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zdélo, Ze senzitivita screeningu postaven¢ho na tomto jediném faktoru bude dostatecna.
Nasledné roky vSak prokazaly, ze vyssi efektivity se dosahuje pfi pouziti vSech dostupnych
informaci (nejen jinych biochemickych markeri, ale i véku a ultrazvukového nélezu), na
jejichz zéklade se pak vypocita individualni riziko. Béhem devadesatych let se stalo obecné

dostupnymi dalich pét sérologickych markert. (Hajek, Cech, Marsal a kol., 2014, s. 101)

A sice lidsky choriovy gonadotropin (hCG), volnd podjednotka hCG — beta-hCG,
specificky tchotensky plazmaticky protein A (,,pregnancy associated plazmaticky
protein A — PAPP-A), dale inhibin A a nekonjugovany estriol (unconjugated estriol uE3).
(Impey, Child, 2013, p. 153)

Tti z téchto markert 1ze pouzit jak v prvnim, tak v druhém trimestru: AFP, free beta-hCG
auE3. Hladina vSech téchto markeri je zavisld na gestaénim véku. Pro pouzitelnost ve
screeningu musi byt absolutni hodnoty hladin pfepocitiny na MoM (multiple od medians —
nasobky medianti normélnich hodnot pro dané gesta¢ni staii). (Hajek, Cech, Marsal a kol.,

2014, s. 101)

Cilem screeningového vySetieni je odhalit gravidity, u kterych je urCité podezieni na
nékterou z chromozomalnich aberaci. Mezi screeningova vySetfeni patii biochemické testy,
které jsou provadény z krve matky v 1.nebo ve Il trimestru. Na zakladé vysledkt
jmenovanych biochemickych marker( je mozné provést vypocet rizika vybranych vyvojovych
vad (pfedev§im Downova syndromu). Dalsi ¢ast se sklada z ultrazvukového vySetieni plodu,
o kterém se bude pojednavat v dal§i kapitole bakalaiské prace. V neposledni fadé jsou
vysledky biochemického vySetteni hodnoceny spole¢né s vysledky ultrazvukového vySetieni

— kombinovany test. (Belosovi¢ova, Calda, 2012, s. 14-21)

V poslednich ctyficeti letech se stale pracuje na sestaveni co nejefektivnéjsiho
screeningového testu pro stanoveni rizika nejcastgjSich aneuploidii. Dokonce jiz bylo
navrzeno bezpocet riznych screeningovych programli. K vylouceni nebo potvrzeni
aneuploidie plodu slouzi invazivni metody prenatdlni diagnostiky (amniocentéza, CVS). Tyto
invazivni testy jsou vSak spojeny nejen s vysokymi finan¢nimi naklady, ale 1 s rizikem ztraty

téhotenstvi. (Belosovicova, Calda, 2012, s. 14-21)

Nezanedbatelnou vyhodou prvotrimestralniho screeningu je to, ze vysledek screeningu je
téhotné Zen€ sdélen ihned po ukonceni ultrazvukového vySetfeni. VSe je ji podrobné

vysvétleno lékafem ¢i porodni asistentkou, popitipadé¢ erudované zodpovézeny dotazy,
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a klientce je navrzen dal$i postup. Znalost vysledku a jeho objasnéni znamend pro zenu

snizeni stresového faktoru. (BeloSovi¢ova, Calda, 2012, s. 14-21)

Prvni trimestr je tradi¢né Cas na prvni prenatalni navstévu a provedeni laboratorniho
vySetieni. Prvotrimestralni screening (PTS), téZ oznaCovany jako kombinovany test, je
pomérné novou prulomovou metodou prenatdlni diagnostiky. Schopnost zachytu vrozenych
vyvojovych vad je az 90%. Provadi se v 11. — 14. tydnu gravidity. Prvni trimestralni
screening se stal rutinni ¢asti prenatalni péce. Ma dvé teoretické vyhody. Jednou je objeveni
novych screeningovych testi, které jsou citlivéjsi nez screeningové testy ve druhém trimestru.
Druhou vyhodou je brzké stanoveni diagndzy a nasledna moznost ukonceni téhotenstvi je
novym parametrim: Sijové projasnéni, hladina hormoni PAPP-A a beta hCG a lepsimu
rozliSeni ultrazvukovych pfistroji. VySetfeni se skladd z krevnich odbérti a ultrazvukového
vySetieni provedeného specializovanym lékafem. Vysledkem je mira rizika postizeni plodu
chromozomalnimi aberacemi. Pfi kombinovaném testu lze také zjistit piesnou dataci
téhotenstvi a staifi plodu, posoudit fyziologicky vyvoj plodu se zhodnocenim struktur

viditelnych na konci prvniho trimestru. (Callahan, Caughey, 2014, p. 31-32)

Od druhotrimestralniho biochemického screeningu, ktery byl v osmdesatych letech
20. stoleti velkym pokrokem, se jiz prakticky upustilo pro jeho nizkou senzitivitu (60%)
ajeho vysokou faleSnou pozitivitu (5% a vice). Tento biochemicky test se provadi
v 16.a17. tydnu gravidity anefikd nic o morfologii plodu, kterou lze posoudit pouze
vizualizaci pomoci ultrazvuku. Je to vySetteni tfi jiz zminovanych biochemickych markert —
AFP, hCG, uE3. Tento test je oznaCovan jako ,double” nebo ,triple” test. Vysledky
druhotrimestralniho biochemického testu jsou k dispozici pozdé€, az v poloving téhotenstvi.

(Hajek, Cech, Marsél a kol., 2014, s. 101)

Presto ma vyhody pfi pozdni diagnostice t€hotenstvi, kdy na prvotrimestralni screening je
uz pozdé¢, ale hodnoty AFP, které nam tripple test odhali, jsou jedinym markerem defektu
neuralni trubice. (Loucky, Springer, Zima, 2008, s. 161)

Dale se ve druhém trimestru od 20. — 22. tydne gravidity provadi vySetfeni tzv.
fetoechokardiografie (FECHO), na které bude poukazano v dalsi kapitole o ultrazvukovém

vySetieni v gravidité. (BeloSovicova, Calda, 2012, s. 14-21)

Dle Cecha neni vhodna kombinace screeningu v prvnim trimestru se screeningem

V druhém trimestru v jeden test — tzv. integrovany test. Jednak z divodu své logistické
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naroc¢nosti, ale predevsim proto, ze od prvniho vysetfeni do kone¢né¢ho vyhodnoceni uplyne
nékolik tydnii. Fale$na pozitivita tohoto testu je také vys§i nez 5%. (Hajek, Cech, Marsal

akol., 2014, s. 103)

Variantou screeningového programu preferovaného odbornymi spolec¢nostmi velkych
ekonomicky vyspélych stati — Anglie, USA, Kanada — je takovy program, ktery ma
uspokojivou detekci pti pfijatelné falesné pozitivité. Obecné je preferovano uzavieni testu

(13

V prvnim trimestru t¢hotenstvi. Hlavni roli zde hraje ,,uspokojiva detekce “ a ,,piijatelna
faleSna pozitivita®. V soucasnosti platny pozadavek zdvaznych doporu¢eni RCOG (Royal
College of Obstetricians and Gynaecologists - odborna gynekologicko-porodnicka spole¢nost
ve Velké Britanii) na screeningovy test pro Downiiv syndrom je uspokojiva detekce vice nez
90% pii piijatelné faleSné pozitivit¢ méné nez 2%. U spolenosti SOGC (Society of
Obstetricians and Gynecologists of Canada — Kanadska odborna gynekologicko-porodnicka
spole¢nost) je pozadavek na screeningovy test uspokojivé detekce vice nez 75% a pfijatelné
falesné pozitivity méné nez 3%. V USA neni podobny pozadavek na test definovan. Jsou
vyjmenovany ty neinvazivni testy, které jsou z hlediska vytéznosti pokladdny za adekvéatni
pro screening a jsou stanoveny pozadavky na jejich provedeni. Hlavnim cilem

prvotrimestralniho testu je provadéni méfeni NT certifikovanym sonografistou, ktery prochazi

pravidelnym auditem kontroly kvality. (BeloSovi¢ova, Calda, 2012, s. 14-21)

JiZz od roku 1997, kdy byla publikovana prvni prace o vyskytu fetadlni DNA v mateiské
cirkulaci, je do této metody vkladana velkd nadéje. Jednalo by se o moznou neinvazivni
prenatalni diagnostiku nahrazujici klasické invazivni metody. OvSem kritéria pro diagnosticky
test tato metoda bohuzel pies veskery vyzkum a rozvoj zatim nespliiuje, nebot’ ma pro

diagnosticky test netinosnou faleSnou negativitu a pozitivitu. (BeloSovi¢ova, Calda, 2012,
s. 14-21)

Podle poslednich publikovanych studii se vSak zd4, Ze by se vySetfeni fetadlni DNA
Vv mateiské cirkulaci mohlo v pfistich letech stat jednim z testdi pro screening rizika Downova
syndromu. Z vysledku téchto studii vyplyva, Ze ma tato metoda vice nez 98% zachyt pii 0,2—-2%
falesné pozitivité u vysoce rizikové populace t€hotnych. Hladina fale$Sné pozitivity je vSak
zavisla na rizikovosti populace, u které je test provadén. Dosavadni publikované studie byly
zaméteny na vysoce rizikové populace t€hotnych, které vzhledem k svému riziku pro Downlv
syndrom byly indikovany k invazivnimu stanoveni karyotypu. (BeloSovicova, Calda, 2012,

5. 14-21)
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V soucasné dob¢ neni publikovana studie, ktera by objektivné hodnotila efektivitu tohoto
vySetfeni jako screeningu. D4 se predpokladat, ze minimaln¢ faleSna pozitivita bude v pfipadé
popula¢niho screeningu vysSi a téz detekce nemusi dosahnout hladin publikovanych
u rizikovych populaci. Neni ani dostate¢né vypracovana evidence pro zafazeni testu do
klinické praxe. Je tfeba brat v tvahu, Ze jako problémova se jevi i cena vysetfeni, kterd se
Vv soucasnosti pohybuje kolem 2 tisic americkych dolari (asi 36 tisic korun ceskych).

(BeloSovicova, Calda, 2012, s. 14-21)

3.2 Ultrazvukova vysetreni

Ultrazvukova diagnostika béhem téhotenstvi ma zasadni dopad na prenatalni péci. Je
povazovana za bezpe¢nou metodu pro ziskavani uzite¢nych informaci o plodu a jeho prostredi.

(LeFevre et al., 1993, p. 483-489)

Cilem uspésného prenatalniho diagnostického programu je snizeni perinatalni mortality
a morbidity. Rozsah ultrazvukového vysetfeni by mél byt rozdélen do nékolika urovni.
Zakladni urovén by vSak méla byt dostupnd celé populaci a hrazena zdravotnimi
pojistovnami. (Calda, Biest'ak, 2012, s. 22—-30)
Ultrazvukové vysetreni do 14. tydne

Dle doporuéenych postupti Ceské gynekologicko-porodnické spoleénosti musi pisemna
zprava zhodnotit pocet plodd, u viceCetného téhotenstvi chorionicitu a amnionicitu, vitalitu,
biometrii, pii které je méfen parametr CRL (temeno-kostréni vzdalenost). Naméfenou
hodnotu je nutno uvést i Vv milimetrech, jelikoz je podle ni urcen termin porodu = DATACE
t€hotenstvi. Obrazova dokumentace je podminkou vykonu. (Unzeitig et al., 2015, doporucené
postupy Ceské gynekologické a porodnické spolecnosti (CGPS), Ceské 1ékaiské spole¢nosti
Jana Evangelisty Purkyné (CLS JEP), zasady dispenzarni péée ve fyziologickém téhotenstvi)

Ultrazvuk mezi 11. a 13. tydnem gravidity by m¢l byt nabizen. Ve Velké Britanii NICE
doporucuje, aby vSechny Zeny, bez ohledu na jistotu své posledni menstruace, mély termin

porodu datovan pomoci CRL — temeno-kostréni vzdalenost. (Impey, Child, 2013, p. 147)

Ultrazvuk je zakladnim stavebnim kamenem pro screening trizomii. Pfi provadéni
screeningu Vv 1. trimestru t€hotenstvi (mezi 11. — 14. tydnem gravidity) je také nutné zméteni
NT (nuchélni translucence neboli Sijového projasnéni) podle metodiky Fetal Medicine
Foundation — London. VysSetieni mize provadét odborny pracovnik po absolvovani
ptislusného skoleni s vydanim osvédceni k tomuto vykonu ve spolupraci s FMF Londyn.

Dany atest je tfeba pravidelné obnovovat, aby neztratil svou platnost. (Kolektiv autori Ceské
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spole¢nosti  klinické biochemie, Ceské spolenosti nukledrni mediciny — sekce
imunoanalytickych metod a SpoleCnosti I¢kaiské genetiky, 2010, s.45-47, doporuceni
0 laboratornim screeningu vrozenych vyvojovych vad v prvnim adruhém trimestru
téhotenstvi). Prakticky se méfi prostor mezi kuzi a mékkou tkani piekryvajici kréni patef.
(Behinova, Asenbrenerova, Kaiserova, Karger, 2012, s. 105)

Cim vétsi je Sijové projasnéni, tim vys§i je riziko. Velké prosaknuti zahlavi také
naznacuje vyssi riziko strukturdlni, zvlast¢ srde¢ni abnormality. Dale napiiklad zvySené
mnozstvi plodové vody — polyhydramnion mize byt v pozdnim téhotenstvi piiznakem
abnormality plodu a je nutné opakované podrobné ultrazvukové vysetieni. (Impey, Child,
2013, p. 153-154)

Pti dodrzeni postupu doporuceného Fetal Medicine Foundation se sidlem v Londyné ma
asi 70 % plodi s Downovym syndromem hodnotu NT nad 95. percentilem. Takzvanym
kombinovanym testem, kdy se kalkuluje s vékem téhotné, velikosti Sijového projasnéni,
biochemickymi parametry PAPP-A a volné podjednotky hCG, lze pfi falesné pozitivité nizsi
nez 3% identifikovat az 97,5 % trizomii. V 11. — 13. + 6 tydnu t&hotenstvi lze také
diagnostikovat vétSinu zavaznych morfologickych vrozenych vyvojovych vad plodu. (Hajek,

Cech, Mar3al a kol., 2014, s. 102)

Dale krom¢ NT hodnotime pfitomnost nosni kosti (NB), prutoky ve veno6znim duktu
aposuzujeme tok na trikuspidalni chlopni, frontomaxillarni thel a v neposledni fadé
UZ zjisténi, jejich provadéni by mélo byt zélezitosti specializovanych center s dostatecnym
mnozstvim provadénych meéfeni. K této problematice hodnoceni vysledkil screeningu
a informovani o novych moznostech se kazdy rok koné setkani zodpovédnych pracovnikl
viech laboratofi v ramci Imunoanalytickych dnii. (Kolektiv autorti Ceské spoleénosti klinické
biochemie, Ceské spolenosti nukledarni mediciny — sekce imunoanalytickych metod
a Spolecnosti 1€katrské genetiky, 2010, s.45-47, doporuceni o laboratornim screeningu

vrozenych vyvojovych vad v prvnim a druhém trimestru t¢hotenstvi)

Ultrazvukové vysSetreni ve 20. — 22. tydnu
Tato pisemnd zprava musi zhodnotit: pocet plodi, vitalitu, biometrii, pfi které jsou

metfeny parametry BPD (biparietalni pramér), HC (obvod hlavy), AC (obvod bficha) a FL
(délka stehenni kosti). Dale morfologii plodu (se zapisem ,,bez zjiSténych morfologickych
abnormalit plodu®), lokalizaci placenty (zasahuje-li placenta do dolniho délozniho segmentu,

nutno zméfit vzdalenost dolniho pdlu od wvnitini branky, event. pfesah vnitini branky)
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amnozstvi plodové vody. (Unzeitig et al., 2015, doporudené postupy Ceské gynekologické
a porodnické spole¢nosti (CGPS), Ceské 1ékaiské spole¢nosti Jana Evangelisty Purkyné (CLS

JEP), zasady dispenzarni péce ve fyziologickém teéhotenstvi)

Soucasti druhotrimestralniho screeningu je od 20 — 22. tydne gravidity také vySetfeni tzv.
fetoechokardiografie (FECHO), které¢ je zaméfené na vylouceni vyvojovych vad plodu,
detailngjsi vysetfeni srdce plodu (komorovy systém, integritu komorového a siiového septa,
srdecni frekvenci, vytokovy trakt, dlouhou 1 kratkou srde¢ni osu), uloZeni placenty a mnozstvi
plodové vody. Jelikoz vrozené vyvojové vady srdce patii k nejcastéjSim vyvojovym vadam

vvvvvv

s. 50-57; Lubusky et al., 2013, s. 390-391)

Ultrazvukové vysSetreni ve 30. — 32. tydnu
Pisemna zprava musi srovnat piedchazejici ultrazvukové vySetfeni a potvrdit shodnost

vysledkl. Opét se zaméfuje na pocet plodd, vitalitu a polohu plodu. Déle na biometrii, pfi
které jsou méfeny parametry BPD (biparietalni primeér), HC (obvod hlavy), AC (obvod bficha)
a FL (délka stehenni kosti), lokalizaci placenty (zasahuje-li do dolniho délozniho segmentu,
nutno zméftit vzdalenost dolnitho pdélu od vnitini branky, event. pfesah vnitini branky)
amnozstvi plodové vody. (Unzeitig et al., 2015, doporudené postupy Ceské gynekologické
a porodnické spoleénosti (CGPS), Ceské 1ékatské spole¢nosti Jana Evangelisty Purkyné (CLS

JEP), zasady dispenzarni péce ve fyziologickém teéhotenstvi)

Mezi neinvazivni metody prenatdlni diagnostiky také fadime ty metody, které nam
hodnoti intrauterinni tiset plodu. Patii sem amnioskopie, kardiotokografie, ST-analyza,
poptipad¢ fetalni pulzni oxymetrie. Informace o vSech vySe jmenovanych metodach ptesahuji

ramec této bakalatské prace.
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4. Invazivni metody prenatalni diagnostiky

v s

4.1 Nejcastéjsi indikace

Genetik indikuje prenatalni invazivni diagnostiku vétSinou na zakladé znalosti rodinné,
osobni (napiiklad vrozené poruchy metabolismu), porodnické (piedchozi porod plodu
s genetickou odchylkou) a socialni (pracovni anamnézy) nebo na zaklad¢é patologického
ultrazvukového vySetieni. To zahrnuje napiiklad zjiSténi strukturdlni anomadlie plodu ¢i

ultrazvukovych markert chromozomalni aberace. (Hajek, Cech, Margal a kol., 2014, s. 104)

Dalsi castou indikaci je pozitivita biochemického screeningu chromozomalni aberaci.
Odbér plodové vody 1 pi1 normalnich hodnotach biochemického screeningu je po konzultaci
s genetikem nabizen i zenam starS§im nez 35 let. Dale zenam, u kterych se v blizké rodinné
anamnéze (1 partnerové) vyskytly zavazné chromozomalni abnormality. (Behinova,

ASenbrenerova, Kaiserova, Karger, 2012, s. 104)

Doposud neexistuje jedina univerzalni metoda prenatalni diagnostiky. Jednotlivé metody
se lisi mirou rizika pro plod a také spolehlivosti svého vysledku a vSechny se vzajemné
vhodné dopliuji. Jednoznaéné je tieba posoudit individualitu s ohledem na rizika pro plod,
pro klientku, stddium téhotenstvi ¢ odbérem a zpracovanim vzorku. (Hajek, Cech, Margal

akol., 2014, s. 104)

4.2 Péce porodni asistentky pfi invazivnich metodach

Ukolem porodni asistentky (PA) je seznamit téhotnou Zenu (a partnera) s priibéhem
vykonu a moznymi komplikacemi. Je tfeba respektovat pfani rodicd, popiipadé¢ odmitnuti
vykonu. Uloha PA spoéiva v edukaci klientky jiz pii prvnim kontaktu, kdy se na invazivni
vykon objednava. Je nutné klientku poucit, kdy vySetfeni probehne a co si ma s sebou piinést
(t€hotenskou prikazku s origindlnim dokladem o vySetieni krevni skupiny a protilatek,
doporu¢eni z genetické konzultace, vysledky ptredchozich vySetieni...). Informujeme ji
0 vhodnosti doprovodu a transportu z vySetfeni autem a predame informované souhlasy
k prostudovani, poptipadé zodpovime ptipadné dotazy. Je nezbytna neustala kladna motivace
a psychickd podpora. Dal§i Ulohou porodni asistentky je piiprava sterilniho stolku
s potfebnymi pomiickami a asistence I¢kafi u odbéru. Dilezité je také zajiSténi soukromi.
Porodni asistentka provede dezinfekci kiize bficha vhodnym dezinfekénim roztokem. Vse
probiha za pfisn¢ aseptickych podminek. Odebrany vzorek je tfeba spravné uchovat a zajistit
jeho odeslani na pracovisté 1ékarské genetiky, eventualné k jinému laboratornimu vySetfeni.

U Rh-negativnich Zen PA aplikuje (na zakladé ordinace 1ékafe) imunoglobulin
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intramuskularné jako prevenci Rh izoimunizace plodu. Zenu po vykonu kontrolujeme. Pokud
je vSe v poradku, odchazi domd, kde dodrzuje klidovy rezim. Klientka je informovana, jakou

formou a kdy ji budou pfedany vysledky vySetieni. (Nedomova, 2013, s. 49)

4.3 Amniocentéza

Amniocentéza je technika pro odbér plodové vody z délozni dutiny jehlou o sile pfiblizné
0,9 mm a délce 12 cm z transabdominalniho piistupu a za stalé kontroly ultrazvukem. (Cruz-
Lemini, 2014, p. 727-731)

V roce 1966 se zdafila prvni chromozomalni analyza z plodové vody, ale teprve o dva
roky pozdé&ji byla uspésné provedena prenatalni diagnostika Downova syndromu. Podle tydne
gravidity se déli na Casnou a pozdni. Z divodu vyssiho rizika komplikaci se od casné
amniocentézy (pied 15. tydnem gravidity) v dnesni dob¢ spiSe ustupuje. Provadi se nejcastéji
az ve druhém trimestru od 15. tydne gravidity (15+1). (Hajek, Cech, Mar$al a kol., 2014,
s. 105-106)

Pokud je to mozné, zena by méla byt ulozena ve vodorovné poloze, coz umoziuje lepsi

ptistup k plodové duting. (Cruz-Lemini, 2014, p. 727-731)

Umoznuji-li to anatomické poméry, doporucuje se punktovat mimo placentu. Prvni 2 ml
plodové vody se nepouzivaji, aby se minimalizovala kontaminace vzorku matefskou krvi
nebo matefskymi butikami. Odbérem je ziskavan vzorek o mnozstvi 15-20 ml. (Barati et al.,

2012, p. 241-244)

To odpovida asi desetiné objemu plodové vody v tomto stafi téhotenstvi. Vykon se

provadi za ptisné sterilnich kautel, bez anestezie ¢i sedace matky. (H4jek, Cech, Marsal a kol.,
2014, s. 105-106)

Po odbéru se material zpracuje v cytogeneticke laboratoti — kultivuji se odloupané epitelie
plodu a amniocyty. Ziskdme tak cely karyotyp, ktery umoziiuje detekci nejen numerickych,
ale 1 strukturalnich anomalii chromozomu. Dal§i moZnosti je molekuldrni diagnostika (amnio-
PCR nebo FISH). Podle pouzité sondy lze diagnostikovat konkrétni poruchy (trizomie 21, 13,
18, monozomie X). Hlavnim nedostatkem amniocentézy je nutnost kultivace bunék trvajici 10
i vice dni. Dale se provadi ve druhém trimestru a eventualni indukovany potrat v pokroc¢ilém
stadiu téhotenstvi je Casteji provazen komplikacemi (krvaceni, riziko ruptury, infekce) a vzdy
byva spojen s t&Zkou emocionalni zatéZi Zeny. Riziko ztraty téhotenstvi je podle Cecha
U amniocentézy stejné jako u biopsie choria — 1 ze 100-200 odbért. Pro¢ dochéazi ke ztratdm,
neni dosud objasnéno, a proto je 1 prevence zatim nemozna. Nechténé ztraty jsou také
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hlavnim divodem, pro¢ nelze provést invazivni vySetieni kazdé t€hotné Zen¢. (Hajek, Cech,

Marsal a kol., 2014, s. 105-106)

Castou komplikaci u amniocentézy je prechodné vaginalni $pinéni nebo tnik plodové
vody (1-2%) a riziko chorioamnionitidy (méné nez 0,1 %). Ptimé poskozeni plodu jehlou
béhem vykonu je vzacné z divodu ultrazvukové kontroly. Fetdlni ztrata dle studii predstavuje

mén¢ nez 0,5 %. (Barati et al., 2012, p. 241-244)

V soucasnosti je jedinou klinickou indikaci amniocentézy po 24. tydnu t€hotenstvi prukaz
intraamnidlni infekce piti predéasném odtoku plodové vody. (Hajek, Cech, Marsal a kol., 2014,

s. 106)
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4.4 Odbér vzorku choria (chorionic villi sampling, CVS)

Tento diagnosticky test zahrnuje biopsii choriovych klkii jemnou jehlou cestou
transabdominalni (stejné¢ jako u amniocentézy) nebo transcervikalni (pouziva se specialni
katetr dobte vizualizovatelny ultrazvukem) do placenty po 11. tydnu gravidity. (Impey, Child,
2013, p. 155)

Odbér choriovych klki je pouzivan po celém svété jako bézna metoda prenatalni

diagnostiky. (Nasri et al., 2014, p. 760-763)

Je vSak nutné dodrzet mechanicky obtizny postup vyzadujici znacnou zrucnost a trénink

provadéjiciho 1ékaie. (Gimovsky, Gelman, Larsen, 2014, p. 355-357)

U nés se pouzivd predevs§im transabdomilnélni technika. Choriové klky ziskané biopsii
lze bud’ zpracovavat piimo, bez kultivace, nebo se kultivuji obdobné jako amniocyty. (Hajek,
Cech, Margal a kol., 2014, s. 104)

Vysledek CVS je tak oproti amniocentéze k dispozici diive. (Impey, Child, 2013, p. 155)

Rada studii dokazuje, Ze chromozomalni aberace vysetiené pomoci CVS jsou Gast&ji
omezené pouze na placentu a plodové obaly. Analyza choriovych klki se také uplatituje pfi
diagnostice vrozenych metabolickych poruch, kterych je v soucasné dobé popsano pies 300.
(Hajek, Cech, Mar3al a kol., 2014, s. 104-105)

Pozdni CVS (placentocentéza)
Ve druhém a tfetim trimestru je placentocentéza alternativni rychlou metodou

cytogenetické a DNA diagnostiky. (Hajek, Cech, Marsal a kol., 2014, s. 105)

Provadi se nejcastéji od 12. do 20. tydne gravidity. V pozdé&jsich tydnech je vhodné pouzit
jinou z diagnostickych metod, jako naptiklad kordocentézu nebo cytogenetickou analyzu
z lymfocyti krve plodu. Technické provedeni je pii placenté lokalizované na pfedni sténé
nebo v hranach, kdy je dobra vizualizace placenty a dosaZitelnost transabdomindlnim
pfistupem snadnd. Transvaginalni pfistup se ve druhém a tietim trimestru nepouziva. (Hajek,
Cech, Marsal a kol., 2014, s. 105)

Z nékterych indikaci k pozdni biopsii choria jmenujme naptiklad oligohydramnion az
anhydramnion, patologické ultrazvukové vySetfeni s podezienim na vrozené vyvojové vady

plodu ¢i patologicky biochemicky screening, abnormality placenty pted 20. tydnem nebo

intrauterinni rustovou retardaci (IUGR). (Impey, Child, 2013, p. 155)

26—



4.5 Srovnani amniocentézy a CVS vzhledem k riziku potratu

Amniocentéza a odbér choriovych klkiu (CVS) jsou, jak uz bylo zminéno, invazivni
metody prenatalni diagnostiky. Je dulezité, aby byly zeny dostate¢né informovany
0 postupech a rizicich téchto metod. Jsou rizné zdroje uréujici takzvané riziko potratovosti,
které se ne vzdy presné¢ shoduji. Screeningovy program fetdlnich anomalii UK National
Health Service ve svych studiich uvadi, Ze riziko potratu pfi amniocentéze je okolo 1 % a pii
CVS asi 1-2 %, stejné tak Royal College of Obstetricians and Gynaecologists (RCOG) uvadi,
ze riziko potratu u amniocentézy je asi 1 % a riziko u CVS muze byt mirn€ vyssi, a to od 1 do
2 %. Naopak The American College of Obstetricians & Gynecologists mentions uvadi, ze
ztratovost po poloviné trimestru u amniocentézy je méné nez 1:300-500 a mira rizika u CVS
je stejna. Spole€nost porodnikl a gynekologli z Kanady také uvadi, ze na zéklad¢ studii je
riziko ztraty t€hotenstvi po amniocentéze individudlni pro kazdou zenu a mize se pohybovat
v rozmezi od 0,19 % az 1,53 %. Existuje tedy Siroka variabilita ve studiich informujicich nas

o riziku potratu u téchto invazivnich metod. (Akolekar et al., 2015, p. 16-26)

Tyto rozdily se tykaji nejen zplsobu vedeni studie, ale je zde také znacna
nejednoznacnost pokud jde o ,,vymezeni t€hotenské ztraty*. Nékteré studie hlasi ztraty béhem
nékolika dni od zdkroku, jiné hlési ztratu pred 24. tydnem, jiné po 28. tydni te¢hotenstvi,
anebo znaci celkovou ztratu té¢hotenstvi. Dale se jedna o rozdily ve staii studii — z nichz
nékteré byly provedeny pied desitkami let, kdy zafizeni, odbornost a techniky byly velmi
odlisné od soucasnych. (Akolekar et al., 2015, p. 16-26)

Ackoli amniocentéza a CVS jsou provadény z ruznych dtvodu, hlavni indikaci zistava
diagn6za plodovych aneuploidii, pfedevS§im trizomie 21. Cilem této studie bylo za prvé
odhadnout riziko potratu pied 24. tydnem téhotenstvi u Zen podstupujicich amniocentézu
aCVS a za druhé odhadnout riziko potratu u Zen, které nepodstoupily Zadné invazivni
testovani v kontrolovanych studiich. Vysledkem bylo pfesné urcit riziko souvisejici s témito

invazivnimi metodami. (Akolekar et al., 2015, p. 16-26)

Elektronickym vyhledavanim MEDLINE, EMBASE, CINHAL The Cochrane Library,
vcetné The Cochrane Database of Systematic Reviews (CDSR), Database of Abstracts of
Reviews of Effects (DARE) and The Cochrane Central Register of Controlled Trials
(CENTRAL) byla provedena 31.ledna 2014 s vyuzitim klicovych slov a slovni varianty
amniocentéza, odbér choriovych klkii (CVS), potrat, t€¢hotenska ztrata a riziko téhotenské
ztraty* reSers$ni ¢innost. Samotné vyhledavani bylo omezeno na studie v anglictin¢. Dale byl
hodnocen vyznam studie, velikost studie, studijni obdobi a gestacni stafi t¢hotenstvi. Studie
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obsazené v tomto systematickém ptehledu byly omezeny na studie vydané po roce 2000, aby
bylo mozné realné sjednotit moznosti techniky odbéru, materialu a postupy pii odbéru. Byly
zafazeny takové studie, které vykazovaly vysledky z minimélné¢ 1000 invazivnich postupt
s cilem zmirnit dopady ndhodnych chyb a ptfedsudkii z mensich studii, které by mohly vést

k nadhodnoceni efektii. (Akolekar et al., 2015, p. 16-26)

Elektronické vyhledavani databazi ptineslo 1506 potencidlnich studii. Z nich 1381 bylo
po precteni nazvu nebo abstraktu vyloucCeno, protoze nespliovaly kritéria. Celkem
125 rukopist bylo ziskano v plném znéni k podrobnému posouzeni. Z nich 104 studie
nespliiovaly kritéria, pticemz 21 studii bylo =zafazeno do systematického piehledu
a metaanalyzy. Téchto 21 studii zahrnuje 14 studii tykajicich se amniocentézy a 7 studii CVS.
(Akolekar et al., 2015, p. 16-26)

Vysledky ukazuji, ze riziko potratu do 24. tydne t€hotenstvi u Zen, které maji v anamnéze
amniocentézu nebo CVS, neni signifikantné odlisné od téch, které neprochazeji Zadnou
invazivni procedurou. Odhad ztraty pfipadajici na invazivni postup je 0,1 % pro amniocentézu

a 0,2 % pro CVS. (Akolekar et al., 2015, p. 16-26)

Z toho vyplyva, ze riziko potratu pro amniocentézu a CVS je niZsi, neZ je uvedeno. To
muze byt uzite¢né jako méfitko pro poradenstvi zenam, které si nejsou jisté bezpecnosti
invazivnich procedur. Vysledky jsou odvozeny z rozsahlych vyzkumi uvadéjicich poznatky
z vice nez 1000 invazivnich metod. Ty byly provedeny kvalifikovanymi odborniky ve
specializovanych centrech. Z tohoto divodu je moZzné, Ze potratovost by mohla byt vétsi
v menSich centrech, kde se tyto postupy provadéji méné Casto a operatéii nemaji tolik
zkuSenosti. Existuje zna¢né mnozstvi dikazl, které uvadeji, Ze riziko ztraty téhotenstvi po
invazivnich procedurach souvisi s dovednosti a zkusenosti operatéra. (Akolekar et al., 2015,

p. 16-26)

Vyvoj screeningu plodu pro vrozené vyvojové vady v poslednich nékolika desetiletich
pravdépodobné vyrazné ovlivni praktikovani invazivniho prenatalniho vySetfeni. Za prvé,
prechod na kombinovany screening v prubéhu posledniho desetileti naznacuje, ze invazivni
testovani se posune do prvniho trimestru a CVS se stane pfednostni diagnostickou invazivni
metodou. Za druhé, zlepSeni detekcénich schopnosti pro fetalni aneuploidie bude rovnéz

doprovazena poklesem falesné pozitivnich hodnoceni. (Akolekar et al., 2015, p. 16-26)
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Je nezbytné, aby byly t€éhotnym Zenam poskytnuty piesné odhady rizik a postupy spojené
s invazivnimi vySetfenimi, které jim umozni ucinit pfislusna svobodna rozhodnuti. (Akolekar

etal., 2015, p. 16-26)

Z téchto studii vyplyva jednoznacny zavér o potiebé informovat budouci maminky na
zaklad¢ soucasnych nové ovétenych vysledki. Obor porodnictvi je stile otevieny novym
moznostem vyzkumu, je tedy tfeba se stale vzdélavat a své dosavadni védomosti aktualizovat.

Jeding tak je mozné nabidnout kvalitni pé¢i t€hotnym Zenam. (Akolekar et al., 2015, p. 16-26)

4.6 Srovnani bezpecnosti a komplikaci u CVS a amniocentézy

V Baratiho studii byla srovnavana bezpecnost a komplikace CVS a amniocentézy.

vvvvvv

U pacienti s anamnézou neplodnosti. (Barati et al., 2012, p. 241-244)

Do této analytické priiezové studie bylo zatazeno 308 gravidnich zen od 2. 11. 2007 do
26. 10. 2009 ve Fetal Medicine Unit of Imam Khomeini Hospital in Jondishapor University.
Bylo analyzovano 155 Zen podstupujicich amniocentézu a 153 Zen podstupujicich CVS. Obég
tyto metody byly provadény pro genetickou analyzu. V ivahu byl bran vék té¢hotné klientky,
parita, gestatni vék a pozice placenty. Zjistovaly se nezadouci komplikace, naptiklad
ptedcasny odtok plodové vody (PROM), potrat, nitrodélozni umrti plodu (IUFD), ptfedcasny
porod, infekce a prosakovani plodové vody. (Barati et al., 2012, p. 241-244)

Amniocentéza byla provedena vzdy mezi 15.a20. tydnem téhotenstvi a CVS byl
provadén mezi 10. a 13. tydnem. Samoziejmé vse probihalo podle doporuc¢enych postupi a se
stejnym technickym vybavenim. Na konci odbéru byla vzdy sonograficky vysSetfena srde¢ni
akce plodu a vzorek odbéru odeslan do pozadované laboratofe k nasledné chromozomalni

analyze. (Barati et al., 2012, p. 241-244)

Matetsky veék se v pfipadé amniocentézy pohyboval mezi Sestnécti a Ctyficeti péti lety.
U CVS se vékové rozmezi tykalo Zen od 17 do 41 let. Primérny gestacni vék byl 17,3 tydnl
pro pfipady amniocentézy a 12,1 tydni v piipadu CVS. (Barati et al., 2012, p. 241-244)

V prubéhu tohoto vyzkumu se objevily 2 ptipady podstupujici amniocentézu (1,2 %)

s PROM, ke kterému doslo 1 den az 10 dni po zakroku a zpusobil ztratu téhotenstvi pted

20. tydnem gravidity. Dale 1 piipad IUFD ve 28. tydnu gravidity po amniocentéze (0,6 %).

Také 1 ptipad predcasného porodu ve skupiné amniocentézy ve 24. tydnu té€hotenstvi, ke

kterému doslo 7 tydnti po zakroku. Oproti tomu byl 1 potrat (0,7 %) po CVS, ke kterému

doslo 10 dni po zékroku a 1 pfipad prosakovani plodové vody (0,7 %) bezprostiedné po
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odbéru. V této studii nebyly zaznamendny Zzadné piipady vagindlniho krvécent,

chorioamnionitidy ¢i jinych komplikaci ze strany matky. (Barati et al., 2012, p. 241-244)

Z tohoto vyzkumu vyplyva, ze podle sledovanych udaji méla amniocentéza vyssi riziko
komplikaci nez CVS, ktery je v té¢hotenstvi provadén diive, a mél by tedy byt z fyzického
I psychického hlediska upfednostiiovan pro genetickou analyzu plodu. (Barati et al., 2012,
p. 241-244)

4.7 Kordocentéza

Kordocentéza neboli napichnuti pupecnikové zily je prenatalni diagnosticky postup pro
odbér krve plodu, ktery byl poprvé popsan v roce 1983. (Wanapirak et al., 2012, p. 2261
2264)

Je to transabdominalni ultrazvukem kontrolovana punkce pupecéniku (vena umbilikalis),

ktera umoznuje piistup k fetalni cirkulaci. (Hajek, Cech, Marsal a kol., 2014, s. 106)

V nasi praxi se vétSinou provadi v 18. — 22. tydnu téhotenstvi. Nékteré studie prokazaly,
ze kordocentéza provedena diive (v 12. — 15. tydnu) nese vyss§i miru ztraty plodu, az v 8 %.
Z tohoto diivodu se odbér diive neprovadi s vyjimkou néckterych specifickych situaci.

(Wanapirak et al., 2012, p. 2261-2264)

vvvvvv

posouzeni riznych poruch plodu, jako je naptiklad ristova retardace plodu, stanoveni
karyotypu, vySetfeni krevniho obrazu pii podezieni na chudokrevnost, fetalni hydrops,
intrauterinni infekce (toxoplazmdza, rubeola, cytomegalovirus, herpes simplex, varicella, ... ),
nebo u plodd s genetickym rizikem pro hemoglobinopatie. Postup je pomémé jednoduchy

a v rukou zku$eného 1ékafe s praxi bezpe¢ny. (Hajek, Cech, Marsal a kol., 2014, s. 106)

Vpichu do pupecniku Ize také vyuzit k aplikaci 1€kt plodu nebo k intraumbilikalni
transfuzi. (Nedomova, 2013, s. 49)

Provadi se specialni dlouhou tenkou jehlou postupem podobnym jako pii amniocentéze.
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srovnatelné s rizikem amniocentézy.(méné nez 1 % fetalnich ztrat). (Hajek, Cech, Margal

a kol., 2014, s. 106-107)

Specialnim rizikem u kordocentézy je tromboza nebo protrahované krvaceni z pupecniku.

(Nedomova, 2013, s. 49)
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Ptechodné se mlize vyskytnout fetalni bradykardie. Tato komplikace je dle nékolika studii

hlasena v 1,5-12 %. (Wanapirak et al., 2012, p. 2261-2264)

Dalsi komplikaci je zvySena drazdivost délohy a muze dojit k chorioamnitidé. (Hajek,

Cech, Marsal a kol., 2014, s. 106)

Jedna z thajskych studii se zabyvala vyskytem fetdlni bradykardie (srde¢ni frekvence
nizs§i nez 100 tepi za minutu trvajici déle nez 1 min) po provedeni kordocentézy ve srovnani
se zratou plodu. Byly zde zatazeny vSechny po sobé jdouci ptipady kordocentézy datované
v 18. — 22. tydnu téhotenstvi. Vyzkum byl provadén od zari 1989 do ledna 2010 v nemocnici
Maharaj Nakorn Chiang Mai a na Univerzité Chiang Mai v Thajsku. Jako nej¢astéjsi indikace
byly brany fetalni riziko zdvazného syndromu thalassemie a rychla karyotypizace. Kritéria
pro zatfazeni do studie byly nasledujici: jednocetné téhotenstvi, gestacni stari 18-22 tydnd,
zadné strukturalni a chromozomalni abnormality u plodu, zkuSeny 1€kat a stejné ultrazvukové

zatizeni. (Wanapirak et al., 2012, p. 2261-2264)

Po provedeni kordocentézy dle standardnich postupt byly Zzeny pozadany, aby si
odpocinuly po dobu 30—45 minut pfed tim, nez jim bylo povoleno jit domu. V pribéhu bylo
sledovano 6 147 ptipadi kordocentézy v 1822 tydnu téhotenstvi. Z toho po vytazeni dle jiz
zminovanych kritérii ztstalo 2 829 vhodnych pro analyzu. Z nich 152 mélo piiznaky fetalni
bradykardie (skupina 1) a zbyvajici 2 677 nikoli. (skupina 2). (Wanapirak et al., 2012,
p. 2261-2264)

Presto na zéklad€ dalSiho pozorovani t€hotnych Zen bylo zjiSténo, Ze fetalni bradykardie
muze nepfiznivé souviset se ztratami plodu. Divod téchto nezddoucich GCinkl zistava
neobjasnén. Nicmén€ je mozné, Ze ztraty mohou souviset s anémii ze sekundarniho
pupecnikového krvéaceni, s obchovym wuzdvérem v dbsledku tromboézy, nebo ma
fetomaterndlni krvaceni za nésledek zhorSeny krevni obéh u plodu. Za zminku stoji i to, ze
procento krvéaceni z pupecniku pii odbéru vyrazné zvysilo vyskyt fetdlni bradykardie. Dale
byla zjiSténa vysS$i mira nizké porodni hmotnosti nebo pied¢asného porodu pii fetalni

bradykardii po kordocentéze. (Wanapirak et al., 2012, p. 2261-2264)

Karyotypizace
Stanoveni karyotypu z lymfocytd je rutinni metodou ve vétSin€ cytogenetickych

laboratofi a vysledky jsou k dispozici béhem 48—72 hodin. Za ptedpokladu, Ze je prokézan

fetalni pivod krve, je diagnosticka spolehlivost velmi vysoka. Proto se odbér fetalni krve
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pouziva jako kontrola nalezu mozaiky pfi CVS a amniocentéze. (Hajek, Cech, Maral a kol.,
2014, s. 107)

Déle lze stanovit krevni skupinu plodu, vysetfit krevni plyny plodu, diagnostikovat Rh
inkompatibilitu matky a plodu, popiipadé¢ nékteré metabolické poruchy ¢i abnormality.
(Callahan, Caughey, 2014, p. 34)

Vyhody pouzivanych metod QF—PCR (Quantitative Polymerase Chain Reaction) a FISH
(Fluorescent In Situ Hybridisation) piedstavuji rychlost, spolehlivost v diagnostice hlavnich

trizomii 13, 18, 21, nizsi nédklady, moznost automatizace a jednodussi zapracovani personalu.

(Calda, 2010)

Molekularn€ cytogenetickd metoda ,,array postupn¢ nahrazuje konvencni cytogenetickou
metodu (karyotyp) jako test prvni volby u postnatilnich vySetfeni pacientii s vyvojovymi
odchylkami od normalniho vyvoje. V soucasné dobé je metoda array vSeobecné piijimana
jako soucast standardniho prenatalniho vySetieni u gravidit s abnormalitami plodu. Na
zaklad¢ zkusenosti ziskanych sou¢asnym pouzivanim obou cytogenetickych metod (karyotyp
aarray) Vv letech 2010-2014 bylo pro vySetfeni plodd, u kterych byla provedena biopsie
choriovych klkii (CVS), navrZzeno nové vysetiovaci schéma. V priibéhu 4 let bylo paralelné
metodami QF-PCR a karyotypizace vySetieno 913 vzorki choriovych klka. (Trkova et al.,
2015, s. 176-180)

Na zakladé vSech uvedenych skutecnosti bylo rozhodnuto, Ze od 1. 1.2015 se zméni
strategie prenatalniho vysetieni u vzorkli CVS. Metoda array s vhodné¢ nastavenym rozliSenim
(> 0,5 Mb) bude pouzita jako prvni volba pfi vySetfeni u plodd s normalnim vysledkem QF—
PCR. Hlavnim argumentem pro takové rozhodnuti byl fakt, ze vSechny nebalancované
aberace zachycené v karyotypu jsou prokazatelné i metodou array. (Trkova et al., 2015,
s. 176-180)

Vysledkem tohoto nového algoritmu by mél byt efektivnéj$i zachyt patologickych,
klinicky relevantnich chromozomalnich aberaci, které mohou byt kli¢ové pro rozhodovani

0 osudu gravidity. (Trkova et al., 2015, s. 176-180)

Dale k invazivnim metoddm prenatalni diagnostiky fadime optické, endoskopické
a bioptické metody. Mezi optické a endoskopické fadime fetoskopii a embryoskopii.
Fetoskopie slouzi k pfimému zobrazeni plodu v déloze pomoci tenkého, flexibilniho
endoskopického nastroje — fetoskopu, obvykle v 18. — 20. tydnu gravidity. Od pocatku

21. stoleti 1ze od této metody pozorovat vyrazny celosvétovy odklon. Embryoskopie je Setfeni,
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které se provadi v 5. az 13. tydnu gravidity a slouzi k prohlédnuti amniové dutiny (plodového

vejce a embrya). (Roztocil, 2008, s. 71)

Dalsimi metodami jsou jiz zminované bioptick¢é metody a to konkrétné biopsie kuze,

biopsie jater a svala plodu.
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5. Zavér a shrnuti teoretickych poznatku

Nespornou vyhodou téhotnych Zen na tzemi Ceské republiky je dobie dosaZitelna sit
prenatalnich poraden. Kazda t¢hotnd je poucena o vyznamu prenatdlni péCe a nezbytnosti
pravidelnych 1ékaiskych prohlidek. Smyslem prenatalni péCe je vSestranné zabezpeceni
t¢hotné zeny. Zejména dislednd prevence moznych chorobnych stavii a véasny zachyt
odchylek od fyziologického pribéhu gestace. Stejné tak jako zajisténi vSech dostupnych
diagnostickych a terapeutickych opatteni. (Hajek, Cech, Marsal a kol., 2014, s. 83)

Hlavnim cilem piehledové bakalafské prace bylo vytvofit piehled zéakladnich
vySetfovacich metod, se kterymi se Zena muze setkat v priibé¢hu tchotenstvi. Jednotliva
vySetfeni mély byt rozd€leny na prenatalni péci, invazivni a neinvazivni metody prenatalni

diagnostiky. Hlavni cil byl rozdélen na tfi dil¢i cile.

Prvnim dil¢im cilem bylo vymezit rozsah, obdobi a pravidelnost jednotlivych vySetfeni.
Na zakladé doporuéenych postupit Ceské gynekologické spolenosti zde byla vymezena
zakladni frekvence kontrol a rozsah péce u Zen s fyziologicky probihajicim té€hotenstvim.
Jednotlivé postupy byly rozdéleny na laboratorni metody se zaméfenim na zékladni
laboratorni vySetfeni do 14. tydne gravidity, OGTT, odbéry ve 27. — 32. tydnu a Vv neposledni
fad¢ na biochemicky screening a jeho budoucnost. Dale ultrazvukova vysSetieni, a to do 14.
tydne gravidity, ve 20. — 22. tydnu a 30. — 32. tydnu téhotenstvi. Také byly dohledany
informace o zékladnich invazivnich vySetfenich prenatdlni diagnostiky a pfesné stanoveny

indikace, rizika, komplikace a obdobi moznosti jejich provedeni.

Druhym dil¢im cilem bylo zaméfeni na péci porodni asistentky pii vySetfovacich
metodach v t€hotenstvi. Pficemz je kladen dlraz na nenahraditelnou praci porodni asistentky.
Jeji vstficnost, ochotu, empatii, pozitivni vystupovani a komunikaci s téhotnou Zenou.
Bakalaisk4 prace poukazuje na nezbytnost péce porodni asistentky od prvotnich ziskdvani
udajui o zené do porodnické anamnézy pies prenatalni poradnu az k asistenci pfi invazivnich

metodach prenatalni diagnostiky.

Ttetim dil¢im cilem bylo srovnat riziko potratu a komplikaci u amniocentézy a odbéru
vzorku choria. Dle vybranych studii bylo dohledano, Ze riziko potratu do 24. tydne té¢hotenstvi
u zen, které maji v anamnéze amniocentézu nebo CVS, neni signifikantn¢ odlisné od téch,
které neprochazeji zadnou invazivni procedurou. Odhad ztraty pfipadajici na invazivni postup
je 0,1 % pro amniocentézu a 0,2 % pro CVS. (Akolekar et al., 2015, p. 16-26). Z hlediska

komplikaci ma amniocentéza vyssi riziko nez CVS, ktery je v téhotenstvi provadén diive,
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a m¢l by tedy byt z fyzického i psychického hlediska uptednostiiovan pro genetickou analyzu
plodu. (Barati et al., 2012, p. 241-244)

Vyvoj screeningu plodu pro vrozené vyvojové vady v poslednich nékolika desetiletich
pravdépodobné vyrazné ovlivni praktikovani invazivniho prenatdlni vySetfeni. Za prve,
ptechod na kombinovany screening v pribéhu posledniho desetileti naznacuje, Ze invazivni
testovani se posune do prvniho trimestru a CVS se stane primdrni diagnostickou invazivni
metodou. Za druhé, zlepsSeni detekCnich schopnosti pro fetdlni aneuploidie bude rovnéz

doprovazena poklesem fale$né pozitivnich hodnoceni. (Akolekar et al., 2015, p. 16-26)

Z dohledanych studii dale vyplyva jednoznacny zavér o potfeb¢é informovat budouci
maminky na zdklad€¢ soucasnych nové ovéfenych vysledki. Obor porodnictvi je stale
otevieny novym moznostem vyzkumu, je tedy tfeba se stale vzdélavat a své dosavadni
védomosti aktualizovat. Jediné tak je mozné nabidnout kvalitni péci téhotnym zenam.

(Akolekar et al., 2015)
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7. Seznam pouzitych zkratek

AC
AFP
BPD
CRL
CVS
CGPS
CLS JEP
FECHO
FISH
FL
FMF
GDM
HBsAg
HC
hCG
HIV
IUFD
IUGR
NB

NT
NTD
oGTT
PA
PAPP-A

PCR

obvod bticha

Alfa-1 fetoprotein

biparietalni praimeér

temeno kostréni vzdalenost

odbér choriovych klkt

Ceska gynekologicka a porodnické spole¢nost
Ceska lékai'ska spole¢nost Jana Evangelisty Purkyné
fetoechokardiografie

Fluorescent In Situ Hybridisation
délka stehenni kosti

Fetal Medicine Foundation

gestacni diabetes mellitus

australsky antigen, antigen HBV viru
obvod hlavy

lidsky choriovy gonadotropin

virus lidské imunodeficience
intrauterinni imrti plodu

intrauterinni ristova restrikce

nosni kost

nuchalni translucence

defekty neuralni trubice

oralni gluk6zovy toleranéni test
porodni asistentka

Pregnancy associated plasma protein A

polymerazova fetézova reakce
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PROM
PTS
QF-PCR
RCOG
SC
SOGC
uEs3
VEX

VVV

predcasny odtok plodové vody

prvotrimestralni screening

Quantitative Polymerase Chain Reaction

Royal College of Obstetricians and Gynaecologist
cisafsky fez

Society of Obstetricians and Gynaecologist of Canada
nekonjugovany estriol

vakuumextrakce

vrozena vyvojova vada
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