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UvVoD

Pojmem novorozenecky screening rozumime aktivni a celoplo$né vyhledavani
vrozenych nemoci novorozenci v cCasném, presymptomatickém stadiu nemoci.
Smyslem a divodem provadéni novorozeneckého screeningu je v€asna diagnostika
vrozené¢ho onemocnéni a nasledna okamzité terapie, aby nedoslo k rozvoji onemocnéni
a tim nendvratnému a trvalému poskozeni novorozence.

Do novorozeneckého screeningu patii i klinické vySetfeni neonatologem nebo
pediatrem bezprostfedné po porodu, které diagnostikuje vrozené vyvojové vady,
(Votava, Strnadova, 2008, s. 96).

Screeningova vysetieni novorozenct rozdélujeme podle metodiky Ministerstva
zdravotnictvi Ceské republiky (MZ CR) na celoplo$na ana selektivni. Celoplogna
screeningova vysetieni jsou dana zakonem a platnou legislativou, jejich provedeni je
zavazné pro viechny porodnice v Ceské republice.

Mezi celostatni screeningova vysetfeni patii laboratorni screening dédi¢nych
metabolickych poruch, ortopedické vySetfeni k vyhledavani vrozené dysplazie
ky&elnich kloubti a vy3etfeni kongenitalni katarakty (Véstnik MZ CR, 2005).

Mezi selektivni screeningova vySetieni patii ultrazvukové vySetieni ledvin
K asnému zachytu vrozenych vyvojovych vad urotraktu, vySetieni sluchu
k diagnostice vrozené hluchoty - otoakustické emise a screening retinopatie nezralych
novorozencl. VSechna screeningova vysetfeni jsou provadéna v porodnicich pied
propusténim novorozenci do doméci péce.

Vzhledem ke zvySujicimu se poctu screenovanych onemocnéni a vyznamu
v€asného zachytu pro jedince i spolecnost je tématem této bakalatské prace laboratorni
screening dédiénych metabolickych poruch provadény v CR, jeho historie, metodika
odbéru a diagnostiky a nasledné srovnani s nékterymi evropskymi staty.

Dédi¢né metabolické poruchy jsou zédvaznym onemocnénim, které mize byt
pfi¢inou novorozenecké mortality a pozd&si morbidity nemocnych. VcEasna
diagnostika metabolickych poruch a vas zahdjend terapie ma vyznamny vliv
na kvalitu Zivota jedinci i celé rodiny.

Literarni reSerSe je vytvofena s pouzitim klicovych slov z ¢asového rozmezi let
2006 — 2010, zdrojem jsou katalogy VKOL, (http://kat.vkol.cz), CD ROM
Bibliographia medica Cechoslovana, databaze Narodni knihovny CR, (Www.nkp.cz),

Ceska narodni bibliografie, Clanky v ¢eskych novinach, Casopisech a sbornicich,


http://www.nkp.cz/

Souborny katalog CR, katalog Narodni 1ékatfské knihovny, (Medvik.cz), knihovna
Univerzity Palackého, Jednotna informacni brana, (ww.jib.cz) a vyhleddvac¢ Google
chrome. Nalezeno bylo 48 zaznamd, z toho 7 knih a 41 ¢lankt. Vyhledavacem Google
chrome bylo nalezeno 3 570 odkazi.

K napsani bakalaiské prace bylo po prostudovani 150 odkazli vybrano

a pouzito 13 zdrojt literarnich a 3 zdroje internetové.



1 HISTORIE NOVOROZENECKEHO SCREENINGU

1.1 Historie svétového novorozeneckého screeningu

Zakladatelem novorozeneckého screeningového programu je profesor Robert
Guthrie (1916-1995) z univerzity v Buffalu ve stat¢ New York, USA. V roce 1962
zavedl celoplosné provadénou mikrobiologickou metodu k detekci zavazné dédicné
metabolické poruchy — fenylketonurie (PKU). Fenylketonurie patii mezi nejéastgjsi
dédiéné metabolické poruchy v fadé populaci, (Stastna, Votava, 2008, s. 12). Metoda
byla zaloZzena na inhibici ristu bakterii, byla spolehliva a jednoducha (Votava,
Strnadova, 2008, s. 96). Podnétem k zahajeni novorozeneckého screeningu ve vétsing
zemi na celém svéte byla moznost dietni 1écby s omezenim piijmu bilkovin. Lécba
dietou zasadné¢ zmeénila zivot déti, které by jinak piezivaly s tézkou oligofrenii
V Ustavech socialni pé&e (Stastna, 2008, s. 12). Screeningové vysetieni PKU je prvnim
a dosud svétove nejvice rozsifenym screeningovym programem.

Aby byl celoplosny novorozenecky screening zahajen, bylo nutno formulovat
obecna pravidla pro jeho provadéni. Pravidla byla shrnuta Wilsonem a Junkerem
v praci Principals a praktice of screening for disease, kterou vydala v roce 1968
Svétova zdravotnicka organizace. Pozdéji byla upravena Mezinarodni spolecnosti
pro novorozenecky screening a nasledné shrnuta do jednotlivych bodd (Stastna, 2008,
s. 12):

= VySetfované onemocnéni musi byt jasné€ definovano.

= Nemoc ptedstavuje vyznamny zdravotné socialni problém.

* Onemocnéni je Casté a méa danou urcitou popula¢ni incidenci.

= Zachycenim nemoci v presymptomatickém stadiu je umozZnéna 1écba,
kterd snizi mortalitu novorozencli nebo pozitivn€ ovlivni pribéh
nemoci. Lécba musi byt zajisténa a umoznéna vSem diagnostikovanym
jedinctim.

= K diagnostice nemoci je pouzivan odbornou vefejnosti uznany

screeninngovy test.



= Ve spole¢nosti, kde se screeningové vySetfeni provadi, musi byt
organizacn¢ a ekonomicky zajiSténo laboratorni testovani dédi¢nych
metabolickych poruch.

= Novorozenecky screening méa mit pozitivni piinos vac¢i nakladim
na jeho provadéni.

= Efektivita, vérohodnost a ucinnost novorozeneckého screeningu musi

byt kontinudlné€ sledovany a vyhodnocovany.

ZkuSenosti se zavadénim screeningu fenylketonurie ve Spojenych statech
americkych (USA) vyuzivaly ostatni zem¢. Screeningovou metodu podle Guthrieho
pouzivalo pfed rokem 1970 15 statd svéta, napi. USA, Novy Zéland, Austrilie,
Japonsko, zapadni Evropa. Ze zemi vychodniho bloku to bylo Polsko, Madarsko,
byvala Némecka demokraticka republika a Jugoslavie.

Po uskute¢néni pilotniho programu v roce 1980 se rutinni screening dédi¢nych
metabolickych chorob rozsifil na vétsi pocet zemi v Asii a zbytek stati v Latinské
Americe.

V soucasnosti je dostupny v Severni Americe, Austrdlii, na Novém Z¢élandu
aVv Evropé. V fadé zemi Latinské Ameriky a v Asii se nevymanil z ranych fazi.
Obtizna je jeho realizace v Africe.

Primérmé jen 25% novorozencl na svété projde screeningovym programem

na vSechna vysetfovana onemocnéni, (Cirmanova, 2009, s. C1 - C2)

1.2 Historie ¢eského novorozeneckého screeningu

V Ceské republice bylo zahajeno screeningové vysetfeni metabolickych vad
novorozencll vySetfenim na fenylketonurii zasluhou doc. MUDr. B. Blehové
a profesora. J. Hyanka, DrSc.

V roce 1958 vyhledéavala docentka Blehova na €eskych Skolach mezi zdravymi
détmi déti postizené fenylketonurii, aby si ovéfila, zda testy nereaguji faleSné
pozitivné. VySetfila 5011 zdravych déti, u kterych nebyla faleSné pozitivni reakce
prokazana. Testovani se provadélo vysetfenim vzorku moce. Nasledné¢ docentka

Blehova vySetfovala 714 déti hospitalizovanych s oligofrenii v Ceskych
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psychiatrickych 1éCebnach, mezi kterymi nasla 8 déti s pozitivnim nalezem
fenylketonurie. V roce 1960 chtéla prosadit celoplosné vySetfovani vSech
novorozencl, coz se ji nepodafilo. V roce 1965 zacala docentka Blehova pouzivat
krevni test — Guthriecho metodu, ktera byla spolehliva a testovani mohlo probihat jiz
V prvnich dnech po porodu.

V roce 1964 zaCal profesor Hyanek vySetfovat aminokyseliny
na chromatografu, ktery byl schopny detekovat zvysenou hladinu 6-10 aminokyselin
v krvi. Od roku 1966 byl provadén screening dédiénych metabolickych poruch
na novorozeneckych oddélenich v prazském kraji a v Praze. Vypracovany ndvrh
na realizaci celoplo$ného screeningového programu nebyl v souvislosti s politickymi
udalostmi roku 1968 ptijat a byl odsunut na pozd¢;ji.

Docentka Blehova zahgjila v roce 1971 pilotni studii screeningu fenylketonurie
na vinohradské Klinice déti a dorostu ve spolupraci s dalSimi ustavy v Praze
a ve StredoCeském kraji. Vybrana pracovisté zasilala poStou odebrané vzorky — suché
krevni kapky na testovacim filtracnim papirku, které byly odebrany novorozenciim
po narozeni. Dodané vzorky byly hned testovany a pozitivni novorozenci byli dale
vySetfovani a nasledné 1éceni.

Postupné se do studie zapojovaly dalsi porodnice. V pribehu pilotni studie bylo
vySetieno 138 259 novorozenci a u 16 novorozenci byla diagnostikovana
fenylketonurie. Studie byla ukoncena v roce 1972. Vysledek prokazal efektivnost
a vyznam novorozeneckého screeningu fenylketonurie.

Od roku 1975 byl zaveden v tehdejsi Ceskoslovenské socialistické republice
(CSSR) celoplosny screeningovy program Kk detekci fenylketonurie. Pokyny
k odbérim a vysetfovani fenylketonurie byly poprvé shrnuty v metodickém opatieni
Ministerstva zdravotnictvi v roce 1975, (Stastna a kol., 2010, s. 10).

Dalsi onemocnéni, které se v CSSR zalalo screeningové vysetiovat, byla
congenitalni hypothyreoza,(CH). Nez byl screening CH zaveden, byly déti
diagnostikovany vétSinou pozdé¢ a dochazelo k nenapravitelnému mentalnimu
postizeni. Déti s téZkou formou CH byvaly umistény v Ustavech socidlni péce. D¢éti,
u kterych je vcas CH diagnostikovana a léena, maji Sanci na normalni fyziologicky
a dusevni vyvoj.

Screeningem CH se v roce 1975 zacala zabyvat profesorka Hnikova, ktera

pusobila na Klinice déti a dorostu FN Kralovské Vinohrady v Praze. Ve vyzkumném
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ukolu provedla prvni regionalni studii screeningu CH 2z pupeCnikové krve
novorozencu. Diagnostikovala jeden piipad CH. Pilotni studie prokazala, ze incidence
CH v CSSR odpovida 1: 5 000 novorozenct, (Stastnd a kol, 2010, s. 10).
Profesorka Hnikova pozadovala na Ministerstvu zdravotnictvi (MZ) zavedeni
celoplosného screeningu CH. Neméla vSak dostateCnou odbornou ani materidlni
podporu, proto se zavedeni screeningu necustale odkladalo. Pomohl az profesor
Dienstbier, hlavni odbornik pro nuklearni medicinu pti MZ a Ceskoslovenskd komise
pro mirové vyuziti jaderné energie. Byly zfizeny tfi screeningové laboratoie
S modernimi pfistroji v Praze, Brn¢, Banské Bystrici. V roce 1985 byl
v Ceskoslovensku jako v prvni zemi tehdejsiho vychodniho bloku zahajen celoplosny
screening CH, (Stastna a kol., 2010, s. 10).

Dalsim celoplo$nym novorozeneckym screeningem provadénym v Ceské
republice je screening kongenitalni adrenalni hyperplazie (CAH). Jako prvni ho zacalo
vysetfovat Svédsko v roce 1986. V podminkach Ceské republiky byla provedena
pilotni studie v letech 2001-2002. Pravidelné a celoplo$né se screening CAH v CR
provadi od roku 2006, (gt’astné a kol., 2010, s. 10).

Dosud poslednim celoplosnym novorozeneckym screeningovym programem
v CR je screening cystické fibrozy (CF). Jeho zafazeni do screeningového programu
bylo z divodu dobré progndzy onemocnéni CF, pokud je diagnostikovano do dvou
mésict po narozeni. Pilotni studie prob&hla v CR v letech 2005 - 2006 a prokazala,
ze priméry vek déti, kdy byla CF opravdu potvrzena, je 37 dni. Celoplo$ny
screening CF se v CR provadi od roku 2009.

V druhé poloving 90. let 20. stoleti byla poprvé k diagnostice vrozenych
metabolickych vad novorozencii zavedena tandemova hmotnostni spektrometrie.
Tato metoda je zaloZena na komplexnim rozboru celého spektra analytl, které jsou
rozdéleny dle hmotnostniho ¢isla jednim analytickym tkonem. Spektrum analytl
zachyti az nékolik desitek dédiénych metabolickych poruch, (Stastna a kol., 2010,
s.1). Pilotni studie prob&hla v CR v letech 2008 - 2009 v Ustavu dédiénych
metabolickych poruch Prvni 1€katské fakulty Univerzity Karlovy (LFUK) a VSeobecné
fakultni nemocnice v Praze (VFN v Praze).

Od 1. #jna 2009 byla v CR zavedena metodika tandemové hmotnostni
spektrometrie do celoplodného screeningového programu. V CR se v soucasné dobd

provadi novorozenecky laboratorni screening K detekci 13 nemoci.
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2 METODICKY NAVOD K ZAJISTENI SCREENINGU
V CR

Systém novorozeneckého screeningu nespociva jen v laboratorni analyze. Jeho
soucasti je zplisob a Casovani odbéri, informace podavané rodi¢tim, jaké analyty, kde
ajakym zplsobem jsou méfeny. Nedilnou soucdsti je i postanalyticka Cast, jako je
zpracovani dodanych vzorki, vyhodnocovani vysledkli a névaznost na klinicka
pracoviste, (St’astné, Votava, 2008, s. 12).

Metodicky navod k zajiSténi celoplosného novorozeneckého laboratorniho
screeningu a nasledné péce je vydan ve Véstniku Ministerstva zdravotnictvi Ceské
republiky, v Castce 6. Véstnik byl vydan 12. srpna 2009.

Novorozenecky laboratorni screening vrozenych a dédicnych onemocnéni
se provadi u vsech novorozenct, ktefi se narodili na uzemi CR. Vedouci lékafi
novorozeneckych oddéleni zdravotnickych zatfizeni odpovidaji za spravné provedeny
odbér krve v daném casovém obdobi véku novorozence, za uplné vyplnéni udajt
0 novorozenci a za v€asné odeslani do metabolické laboratofe. Pokud se novorozenec
narodi mimo zdravotnické zafizeni, vSechno tyto ukony =zajiStuje a zodpovida
za n¢ prakticky lékat pro déti a dorost, ktery o novorozence pecuje.

Za provedeni rozboru krve, interpretaci vysledkli a zajiSténi dalSiho vySetieni
novorozenctl v piipadé pozitivniho nalezu jsou odpovédny laboratote, (Stastna a kol.,
2010, s. 1).

Pokud se laboratofi v pfipadé nejasného vysledku screeningu nepodari
kontaktovat rodi¢e ani praktického Iékafe, informuje laboratof o nalezu
a 0 nedohledani novorozence Odbor socidalné pravni ochrany deti dle trvalého bydliste
matky, (Véstnik MZ CR, 2010, s. 10).

Dilezité¢ je povédomi a informovanost rodi¢i o vyznamu novorozeneckého
screeningu. Formou otazek a odpovédi 1ze rodi¢im poskytnout informace. Tyto jsou
ptilohou &. 1, Véstniku MZ CR, Céstka 6, s. 12. Piiloha by méla byt dostupna na viech

novorozeneckych oddé€lenich.
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2.1 Screeningové laboratore na uzemi CR

Laboratorni vySetfeni dédi¢nych poruch metabolismu

/PKU/
=  Vseobecna fakultni nemocnice v Praze - Ustav dédi¢nych metabolickych
poruch

» Fakultni nemocnice Olomouc - Laboratot dédi¢nych metabolickych poruch

Laboratorni vySetieni vrozenych vyvojovych vad

/ICH, CAH, CF/
» Fakultni nemocnice Kralovské Vinohrady, Klinika déti a dorostu — Laboratof
novorozeneckého screeningu
» Fakultni nemocnice Brno, Détska nemocnice — Oddéleni klinické biochemie
a hematologie
Laboratofe novorozeneckého screeningu informuji o své &innosti MZ CR vzdy
1x ro¢né, ke dni 1. 5. piislusného kalendainiho roku. Informace obsahuyji:
* pocet vySetfovanych novorozencl
» pocet zachycenych piipadl jednotlivych onemocnéni
* pocet opakovanych screeningli pro nejasny nalez
= pocet faleSn¢€ pozitivnich vysledki
Laboratofe jsou povinny adekvatné skladovat a archivovat novorozenecké
screeningové karti€ky po dobu minimalné 5 let, aby mohly byt pouZity pro opakované
vysetieni.
Laboratofe musi plnit podminky mezinarodniho systému kontroly kvality (EQA),
prubézné dokladaji uspésnost v systému kontroly kvality a plni zasady spravné
laboratorni praxe, (Véstnik MZ CR, 2010, s. 10 - 11).
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2.2 Onemocnéni vySetiovana v CR

Dle Véstniku MZ CR 2010 jsou v CR vySetfovina tato onemocnéni:

Endokrinni onemocnéni:

1. kongenitalni hypothyreoza (CH)
2. kongenitalni adrenalni hyperplazie (CAH)

Dédi¢né poruchy metabolismu:

3. fenylketonurie (PKU) a hyperfenylalaninemie (HPA)

4. leucindza — nemoc javorového sirupu (MSUD)

5. deficit acyl-CoA dehydrogenazy mastnych kyselin se stfedné¢ dlouhym
fetézcem (MCAD)

6. deficit 3-hydroxyacyl-CoA dehydrogenazy mastnych kyselin s dlouhym
fetézcem (LCHAD)

7. deficit acyl-CoA dehydrogenazy mastnych kyselin s velmi dlouhym fetézcem
(VLCAD)

8. deficit karnitinpalmitoyltransferazy I(CPT I)

9. deficit karnitinpalmitoyltransferazy II(CPT II)

10. deficit karnitinacylkarnitintranslokazy (CACT)

11. glutarova acidurie typ I (GA I)

12. izovalerova acidurie (IVA)

Jina onemocnéni:

13. cysticka fibroza (CF)

2.3 Metoda odbéru

Odbér krve na novorozenecky laboratorni screening se provadi metodou
tzv. suché kapky krve na screeningovou karticku. K odbéru se pouzivaji karticky,

jejichz soucasti je filtracni papir s kolecky k odbéru krve a list papiru s predtiSténymi
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udaji, které slouzi k identifikaci novorozence. VSechny udaje, véetné demografickych
dat musi byt vyplnény.

Odbér se provadi u vSech novorozenci mezi 48. - 72. hodinami Zivota.
U novorozenct, kteti jsou v dob¢ screeningu (to je mezi 48. - 72. hodinami) 1é¢eni
kortikoidy, dopaminem nebo kterym musi byt podany krevni derivaty, se odbér
provede vzdy pied planovanym vykonem.

Odbér musi byt proveden spravné. Postup odbéru je souéasti Véstniku MZ CR.
Odebira se kapilarni krev ze zevniho nebo vnitiniho okraje paty novorozence. Misto
vpichu musi byt dobfe prokrvené, otfené alkoholovym dezinfekénim prostfedkem,
ktery nesmi obsahovat jod. Po zaschnuti dezinfekce se lancetou provede drobna incize.
Prvni kapka krve se setie sterilni gazou. Po vytvoreni druhé velké kapky krve se zlehka
ke kapce pfilozi filtracni papirek. Prosakujici krev musi vyplnit predtisténé kolecko.
Pata se nesmi mackat, aby nedoslo k piimési tkanového moku. Postupné se takto
vyplni vSechna koleCka na karticce. Odebrané vzorky se nechaji volné zasychat
V odbérové mistnosti V horizontalni poloze. Nejvhodnégjsi je pouziti specialnich stojanti
na suSeni Kkarticek, aby nedoslo ke kontaktu vzorku s jakymkoliv pfedmétem.
Doporu¢end doba zasychani jsou 3 hodiny. Po zaschnuti krve se filtracni papirek
prekryje krycim papirkem, ktery je soudasti karticky. Kazdy pracovni den se vzorky
odesilaji do piislugné laboratofe. (Véstnik MZ CR, 2010, s. 13)

Co muze ovlivnit kvalitu odebraného vzorku (Votava a kol., 2009, Seminaft
pro neonatology):

» piimé&s dezinfek¢niho prosttedku /natedéni krve/
* mackani paty /tkdnovy mok - nafedéni krve/
* pot Z rukou zdravotnikl /kontaminace aminokyselinami/

= stolice a mo¢ novorozence /kontaminace aminokyselinami/

Pii odbéru nesmi byt filtracni papirek nasakovan opakované z obou stran. Je
dilezité papirek nikam nepokladat, aby nedoslo k jeho kontaminaci. (Votava a kol.,

2009, Seminaf pro neonatology).
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Odbér vzorkiu krve

Obr.c.1 Obr.¢.2
Misto odbéru krve Nahiati mista vpichu

1e

Obr.c.5

Aplikace krve na filtra¢ni papirek

Spravné odebrany vzorek

Obr.¢. 7

- 4 e 3

Obr.¢.3 Obr.¢.4
Dezinfekce mista vpichu Vpich lancetou

"

\o

Obr.c.6

Postupné zaplnéni vSech kolecek
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Tab. ¢. 1 Nespravné odebrané vzorky

Nespravné
vzorky

Mnozstvi vzorku
nepostacujici pro
testovani

Vzorek je
poskrabany nebo
odfeny.

Vzorek nebyl
dostatecné suchy
pred odeslanim.

Vzorek je
presaturovany.

Vzorek je ziedény,
odbarveny nebo
znecistény.

Vzorek vykazuje
krouzky séra.

MozZné pFiciny

Odstranéni filtraéniho papirku dfive,
nez krev Upln¢ vyplnila krouZek nebo
nez prosakla na druhou stranu

Aplikace krve na filtraéni papirek
pomoci kapilary

Filtra¢ni papirek se dostal do
kontaktu s rukou nebo rukavici nebo
latkami jako krém na ruce nebo pudr
apod. pred nebo po odebrani vzorku.

Aplikace krve pomoci kapilary nebo
jiné pomiicky.

Vzorek byl odeslan, aniz by byl
ponechan k uschnuti po dobu alesponi
Styt hodin.

Aplikace nadmérného mnozstvi krve

na filtra¢ni papirek, vétSinou pomoci
kapilary nebo jiné pomucky.

Aplikace krve na ob¢ strany
filtra¢niho papirku.

Zmacknuti nebo zdimani oblasti
kolem mista vpichu

Filtraéni papirek se dostal do
kontaktu s rukou nebo rukavici nebo
latkami jako etylalkohol, détska vyziva,
antisepticky roztok, voda, krém na ruce
nebo pudr apod. pted nebo po odebrani
vzork.

Vzorky byly vystaveny pfimému
pusobeni horka.

Nebyl utfen etylalkohol z mista
vpichu pfed samotnym pichnutim.

Filtra¢ni papirek se dostal do
kontaktu s etylalkoholem, krémem na

ruce apod.

Piilisné zmacknuti oblasti kolem
mista vpichu.

Nespravné suSeni vzorku.

Aplikace krve na filtracni papirek
pomoci kapilary

Obrazek
NeO2Yy

*Qe9e
o000
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Nespravné
vzorky

Vzorek je srazeny
nebo navrstveny

Z4dna krev

MozZné priiny Obrazek

. Vicenéasobné pfilozeni stejného
krouzku na filtraénim papirku ke kapce

. Odbér krve na obé strany filtracniho
papirku.
° Neuspésny odbér krevniho vzorku

Fotografie a tabulka, (St’astna a kol., 2010, s. 6)

2.4 Pojmy souvisejici s novorozeneckym screeningem

Tab. €. 2 Pojmy pouZivané v novorozeneckém screeningu

POJEM

VYSVETLENI POJMU

CUT-off

Hodnota koncentrace méteného analytu svéd¢i pro negativni
vysledek. Dané¢ onemocnéni ale nevylucuje, vysledek miize
byt faleSné¢ negativni. Jednalo by se zfejmé ale o klinicky
mén¢ zavaznou formu onemocnéni. Je dulezité nechapat
negativni vysledek jako definitivni v pfipadé piiznakt
onemocnéni v pozdéjSim veéku ditéte. O negativnim vysledku
se rodice neinformuji.

Pozitivni
nalez

Hodnota koncentrace méfené¢ho analytu svédci pro mozZnost
dan¢ho onemocnéni. Laboratot ihned kontaktuje rodinu,
oSetfujictho lékafe a novorozenec je hospitalizovan
na klinickém pracovisti k upfesnéni diagnozy.

Recall

Hodnota koncentrace méfené¢ho analytu je mezi cut-Off
a pozitivnim ndlezem. U novorozence je nutno screening
zopakovat. Recall indikuji a zajiSt'uji pracovnici laboratote.

Recall-rate

Jde o nejasny vysledek a odbér screeningu se musi zopakovat.

Rescreening

Je opakovany druhy odbér screeningu dle pokynii metodiky
zajisténi rescreeningu a klinického stavu novorozence.
Provadi se vzdy bez =zavislosti na vysledku prvniho
screeningu. Odbér rescreeningu indikuje oSettujici 1ékar.
O dlivodu rescreeningu musi byt laboratof informovana.

-19-



2.5 Indikace rescreeningu

Rescreening se odebira na stejny typ screeningové karticky mezi 8. - 14. dnem
po narozeni. Karticka musi byt oznaCena udaji, ze se jedna o opakovany odbér

a popsany davody, pro¢ se opakovany odbér provadi.

Rescreening je indikovan:

» U v8ech novorozenci s porodni hmotnosti 1500g. Pokud v dobé¢ rescreeningu
nemaji hmotnost 1500g, provadi se rescreening az po dosazeni této hmotnosti,

" U novorozencd, jejichZ matka byla v poslednich 48 hodinach pted porodem
1é¢ena kortikoidy,

* u novorozencl, jimz byly podany ptfed odbérem screeningu kortikoidy,
dopamin, nebo jodové preparaty,

* unovorozenct, kdy byla matka v poslednim trimestru téhotenstvi 1é¢ena nebo
vySetfovana piipravky s obsahem jodu,

* unovorozencd, ktefi byli 1é€eni krevnimi derivaty pied odbérem screeningu,

* u novorozencu, kterym byla pfed odbérem screeningu podavana parenteralni

vyZiva.

Odbér krve na rescreening se muze provést nejdiive za 2 dny po podani kortikoidi,
24 hodin po ukonceni 1é¢by dopaminem a za 4 dny po podani krevniho derivatu,

(Véstnik MZ CR, 2010, s. 8).

-20 -



ZAJISTENI NASLEDNE PECE O DETI V PRIPADE PROKAZANI
VYSETROVANE NEMOCI

Tab. €. 3 Specializovana pracovisté pro 1écbu a sledovani pacienti

= Vseobecna fakultni nemocnice v Praze — Ustav dédi¢nych
metabolickych poruch a Klinika détského a dorostového
1ékatstvi
PKU a HPA » Fakultni nemocnice Kralovské Vinohrady — Klinika déti
a dorostu
» Fakultni nemocnice Brno — Pracovisté Détskd nemocnice
» Fakultni nemocnice Kralovské Vinohrady — Klinika déti
a dorostu
=  Nemocnice Ceské Budgjovice, a.s. — Détské oddéleni
= Krajska zdravotni, a.s. — Masarykova nemocnice v Usti nad
Labem — Détska klinika
CH hormonalni . .
» Fakultni nemocnice Plzen — Détska klinika
substituci . o T
» Fakultni nemocnice Hradec Kralové — Détska klinika
» Fakultni nemocnice Brno - Pracovisté Détskd nemocnice
= Fakultni nemocnice Olomouc — Détska klinika
= Fakultni nemocnice Ostrava — Klinika détského 1€katstvi
» Fakultni nemocnice Kralovské Vinohrady — Klinika déti
a dorostu
= Fakultni nemocnice Motol — pediatricka klinika
=  Nemocnice Ceské Budéjovice, a.s. — Détské oddéleni
= Krajska zdravotni, a.s. — Masarykova nemocnice v Usti nad
CAH hormonalni Labem — Détska klinika
substituci » Fakultni nemocnice Plzen — Détsk4 klinika
=  Fakultni nemocnice Hradec Kralové — Détska klinika
= Fakultni nemocnice Brno - Pracovisté Détskd nemocnice
» Fakultni nemocnice Olomouc — Détské klinika
= Fakultni nemocnice Ostrava — Klinika détského 1€katstvi
=  Vieobecna fakultni nemocnice v Praze — Ustav dédi¢nych
metabolickych poruch a Klinika détského a dorostového
1€katstvi
CF
= Fakultni nemocnice Olomouc — Laboratof dédi¢nych
metabolickych poruch

(Stastna a kol., 2010, s. 7)
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3  INFORMACE O VYSETROVANYCH
ONEMOCNENICH

1. Kongenitalni hypothyeroza (CH)

Klasifikace: onemocnéni zlaz s vnitini sekreci projevujici se snizenou tvorbou
hormont §titné zlazy.

Symptomy: protrahovany novorozenecky ikterus, oteviend mald fontanela,
neprospivani, hypotonie, typicka facies, téstovité prosaknuti podkozi, poruchy sluchu.
Symptomy nastupuji jen v 5 — 10 % ptipadi po narozeni. Neni-li zahdjena lécba,
postupné se rozviji v prvnim pulroce Zivota. Dochéazi ke zpomaleni metabolismu,
rustu, poruSe vyvoje centralniho nervového systému a tézké psychomotorické
retardaci.

Lécba: peroralni substituce levothyroxinem Vv jednodenni dévce zajisti normalni
kvalitu Zivota

Incidence: celosvétove 1:3 000 zeny a 1:4 000 muzi

Etnicka incidence: niz8i u Afroameric¢antl, vyssi u Hispancii
2. Kongenitalni adrenalni hyperplazie (CAH)

Klasifikace: onemocnéni zlaz s wvnitini sekreci, porucha steroidogeneze v kuie
nadledvin

Symptomy: virilizace genitdlu u divek rizného stupné jiz pii narozeni,
hyperpigmentace, neprospivani, vahova stagnace, apatie, kiece, porucha védomi, amrti
pod obrazem Syndromu nahlého umrti kojence (SIDS) v ramci metabolického
rozvratu, hyponateremie, hyperkalemie, hypoglykémie. Dale je typickd predCasna
puberta a rastova akcelerace ditéte.

Lécba: substituce glukokortikoidy a mineralokortikoidy umozni normalni kvalitu
zivota. U divek je 1é¢ba doplnéna chirurgickou upravou vzhledu a funkce genitalu,

fertilita je zachovéana.

Incidence: 1:10 000 — 1:15 000 v Evropé, 1:11 000 v CR.
Etnicka incidence: celosvétove 1:14 000, vyssi v nékterych izolovanych komunitach

(napf. Eskymaci na Aljasce 1:280)
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3. Fenylketonurie (PKU) a Hyperfenylalaninemie (HPA)

Klasifikace: porucha metabolismu aminokyselin

Symptomy: pozvolna mentalni retardace obvykle zjevna po Sestém meésici veéku ditéte,
zapach moc¢i po mysing, ekzém, kieCe, svétlejsi pigmentace klze, zvlastni chiize
a drzeni téla. Rozsah retardace je zavisly na stupni deficitu enzymu a délce vystaveni
organismu zvySenou hladinou fenylalaninu.

Lécba: nizkobilkovinna dieta s omezenim fenylalaninu a podavani smési
aminokyselin bez fenylalaninu. Dieta je nejdulezitéjsim faktorem normalniho vyvoje

mozku a méla by byt celozivotni.

Incidence: 1:13 000 celosvétové, 1:6 500 v CR
Etnicka incidence: Severni Evropa, Irsko 1:4 500, Turecko 1:3 000

4. Leucinéza — nemoc javorového sirupu (MSUD)

Klasifikace: organicka acidurie - deficit dehydrogenazy vétvenych alfaketokyselin.
Vétvené aminokyseliny leucin, izoleucin a valin nejsou dale metabolizovatelné,
hromadi se v organismu a vedou k zavazné toxicité.

Symptomy: nastup klinickych pfiznaki mez 4. - 7. dnem zivota. Mezi prvni
symptomy patii letargie novorozence, Spatné sani, hyper nebo hypotonie, dystonie.
Pot, mo€ a usni maz mohou byt citit po javorovém sirupu. Stav mize vyustit v tézkou
ketoacidozu, ke kie¢im a komatu, nasledné bez zah4jeni terapie ke smrti novorozence.
Déti s lehéi formou onemocnéni mohou mit projevy acidozy pii zatézi organismu,
napiiklad pfi infekcich.

faktorem je vek novorozence pii stanoveni diagnozy a zahdjeni 1€cby. Je-li 1éCba
zahdjena az po 14. dnu zivota, je dosazeno zcela normalniho intelektu ditéte vzacné.

Komplikaci 1é€by miize byt edém mozku pii akutni dekompenzaci onemocnéni.

Incidence: celosvétove 1:185 000
Etnicka incidence: Askenazsti Zidé — 1:113, zvysena incidence je mezi domorodymi

kmeny na Taiwanu
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5. Deficit acyl-CoA dehydrogenazy mastnych Kkyselin se stfedné dlouhym
fetézcem (MCAD)

Klasifikace: porucha beta-oxidace mastnych kyselin, dochazi k nahromadéni
mastnych  kyselin a jejich potencialné toxickych derivatt v  jednom
Z mitochondridlnich enzymd.

Symptomy: nastup piiznakli nejcastéji mezi 3 - 24 mésicem véku ditéte. Jednd se
0 epizody hypoglykémie, encefalopatie, kéma nebo SIDS iniciované béznymi
infekénimi nemocemi nebo lacnénim. V 18 % ptipadt jde o nahlé amrti a az 50 % déti
umird béhem prvni epizody nemoci. Déti, které preziji, jsou vyvojové handicapovangé,
mohou mit hypotonicky syndrom a myopatii.

Lécba: prevence hypoglykémii, frekvencni vyziva se zvySenym obsahem Skrobt,
omezenym piivodem tuki a vyloucenim MCT (triglyceridy se stfedné dlouhym
fetézcem) oleju ze stravy. V atace onemocnéni je nutné parenteralni podani glukozy.
Vhodn4 je suplementace karnitinem, zejména V pribéhu akutnich infekénich
onemocneni.

Opakované epizody metabolické dekompenzace s hypoglykémii mohou vést

k psychomotorické retardaci ditéte.

Incidence: 1:6 000 — 1:50 000
Etnicka incidence: vyskyt pfenasecu cca 1:70, vyssi u severnich Evropant, bélocht

v USA a v romské populaci

6. Deficit 3-hydroxyacyl-CoA dehydrogenazy mastnych Kkyselin s dlouhym
retézcem (LCHAD)

Klasifikace: porucha beta-oxidace mastnych kyselin s dlouhym fetézcem. Beta-
oxidace mastnych kyselin nastupuje b&hem delsiho hladovéni nebo v obdobi
zvySenych energetickych néaroki (horecka, stres), pii jeji poruse nedochézi
ke zpracovavani tuku.
Symptomy: objevuji se od novorozeneckého veéku do détstvi, v priméru kolem
6. mésice, 15 % se projevi jiz v novorozeneckém veku.
Existuji 3 fenotypy projevii:

= tézka novorozeneckd forma se srdeCnimi komplikacemi

a s fatalnimi nasledky,
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* novorozenecka forma s jaternimi projevy,
= stiedné tézka forma s pozdéjSim nastupem s neuromyopatickym
genotypem.

Vétsinou probihaji pod obrazem syndromu hepatocerebrorendlniho selhdni
s kardiomyopatii nebo myopatii. Casta je hypotonie, neprospivani, psychomotoricka
retardace. Muze byt pfitomna anémie a trombocytopenie.
Lécba: Casto podavané jidlo, dieta se zvySenym objemem sacharidii a s nizkym
obsahem tukii a suplementaci MCT oleji. Pii vyznamném deficitu karnitinu
se doporucuje jeho substituce. I pies intenzivni dietni 1é¢bu a prevenci laénéni se asi

u 30 % pacientl objevuji ataky metabolické dekompenzace.

Incidence: nezndma

Etnicka incidence: zvySeny vyskyt u finské populace a u romské populace

7. Deficit acyl-CoA dehydrogenazy mastnych kyselin s velmi dlouhym fetézcem
(VLCAD)

Klasifikace: deficit Acyl-Coa dehydrogenazy mastnych kyselin S velmi dlouhym
fetézcem — porucha ve zpracovani mastnych kyselin

Symptomy: asi u 50 % novorozencu se projevuje neketotickou hypoglykemii, jaterni
dysfunkci a kyrdiomyopatii. V pozd€jsim veéku jsou patrné ptiznaky myopatie,
rhabdomyolyzy, amyoglobinurie, které jsou vyvolany fyzickou zaté€zi nebo lacnénim.
Nebyvaji ptitomny hypoglykémie a srde¢ni potiZe.

Lécba: vysoky piijem sacharidi obohacenych Skroby, nizkotu¢na dieta s MCT oleji
aprisny zakaz lacnéni a dlouhotrvajici fyzické zatéze. Novorozeneckd forma
onemocnéni je obvykle fatdlni. U presymptomaticky diagnostikovanych a lécenych

pacientli se predpoklada dobry vyvo;j.

Incidence: nezndma

Etnicka incidence: neznama

8. Deficit karnitinpalmitoyltransferazy I(CPT I)

Klasifikace: deficit enzymu CPTI1, ktery zabrafuje syntéze karnitinu s mastnymi

kyselinami a pfeméné na acylkarnitiny.
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Symptomy: obvykle se projevi mezi 8. - 18. mésicem, u n¢kolika pacienti v prubéhu
prvniho tydne po narozeni. Prvni pfiznaky se objevuji pii prvni atace hladovéni nebo
pfi infekci hypoglykemii, letargii, zvracenim az kiecemi.

Lécba: zabranit hladovéni, suplementace MCT oleji, snizeny pfisun kyselin s dlouhym

fetézcem. Pokud se 1écbou predchazi hypoglykémiim, dit€ se vyviji normaln¢.

Incidence: raritni, mén¢ nez 50 diagnostikovanych ptipadt

Etnicka incidence: populacni riziko zvySené u komunit Hutteritll a Inuitt

9. Deficit karnitinpalmitoyltransferazy I1 (CPT II)

Klasifikace: deficit karnitinpalmitoyltransferazy, porucha ve zpracovani mastnych
kyselin

Symptomy: v 80 % piipadi jsou postizeni muzi, u klasické formy je nastup
onemocnéni obvykle mezi 15 — 30 lety, ostatni formy se projevi v novorozeneckém
nebo détském veku. Klasickd forma je charakteristickd epizodickou svalovou slabosti
a myalgii. Infantilni forma — hepatokardiomuskularni typ je ojedin€ld a pacienti
umiraji béhem prvniho mésice Zivota. Pii v€asném stanoveni diagnozy a intenzivni
terapii mohou piezivat.

Lécba: dieta bohatd na cukry, omezeni tukti, suplementace MCT oleji, glukoza
pti zatézi nebo infekci

Incidence: neznama

Etnicka incidence: neznama

10. Deficit karnitinacylkarnitintranslokazy (CACT)

Klasifikace: deficit karnitinacylkarnitintranslokazy, porucha ve zpracovani mastnych
kyselin

Symptomy: dva fenotypy — neonatalni a infantilni, v 80 % piipadi se onemocnéni
projevi v prub¢hu prvniho tydne véku neketotickou hypoglykemii, hypotonii, jaterni
dysfunkci a kardiomyopatii. VEtSina novorozenci umird na kardiopulmondrni
komplikace. U mirnéjSich forem se v détstvi objevuje hypoglykémie

bez kardiomyopatie.
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Lécba: u novorozenct intenzivni 1é¢ba hypoglykémie a prevence lipolyzy. U starSich
déti vysoky prisun cukri. Nékolik intenzivné 1éCenych pacientl preziva bez problémi,

vétSina vSak zemiela bez ohledu na poskytnutou 1é¢bu.

Incidence: raritni, mén¢ nez 30 diagnostikovanych ptipadt

Etnicka incidence: neznama

11. Glutarova acidurie typ I (GA I)

Klasifikace: organicka acidurie, neschopnost organismu zpracovavat aminokyseliny
lysin a tryptofan, obsazené v bilkovinné potravé

Symptomy: piiznaky se objevuji v détstvi, nej¢asteji mezi druhym mésicem a tfetim
U novorozencli mohou byt pfitomny podraZzdé€nost a hypotonie trupu. U 25 % déti
S postupnym rozvojem motoricka retardace, hypotonie, dystonie, a dyskineze béhem
prvnich let Zivota. 5 % déti ma asymptomatické projevy s normalnim vyvojem.

Lécba: 1écba katabolickych stavil, preventivni podavani glukézy, inzulinu a karnitinu,
lécba riboflavinem a dietni restrikce lysinu a tryptofanu. Pfi zvraceni je vZdy nutna
hospitalizace a intraven6zni podavani vysokych davek karnitinu. I pies 1é¢bu ma 35 %

pacientii opozdény psychomotoricky vyvoj a je neurologicky postizeno.

Incidence: 1:40 000 u b&lodskych populaci a 1:30 000 ve Svédsku
Etnicka incidence: vysokd incidence 1:10 je zndma mezi starozdkonnymi Amisi

V Pensylvanii a mezi indiany kmene Ojibway v Kanad¢

12. Izovalerova acidurie (IVA)

Klasifikace: organicka acidurie, neschopnost organismu zpracovavat aminokyselinu
leucin, obsazenou V bilkovinné potravé

Symptomy: manifestuji se pfi akutni formé onemocnéni do 14 dnli po narozeni,
Vv pfipad€ chronické pozdé&ji. Novorozenci s akutni formou maji po nckolika dnech
normalniho vyvoje problémy s krmenim, zvraci, objevuje se tézka metabolicka
ketoacidoza a bez zahijeni 16¢by umiraji. Casta je dehydratace, hyperamonemie,
hypokalcemie, hepatomegalie a hyper nebo hypoglykémie. VétSinou je piitomen
charakteristicky zapach pfipominajici zpocené ponozky, ktery souvisi s kumulaci

izovalerové kyseliny. Chronicka forma se projevuje epizodami metabolické acidozy.
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Lécba: prevence hladovéni, nizkoproteinova dieta s restrikci leucinu, suplementace
glycinu a karnitinu. Uspéch 16¢by je zavisly na v&asné diagnostice onemocnéni,
na lécbeé a nasledné na spolupraci pacienta. Pfi vhodné 1é¢bé je riist a vyvoj normalni.

V kterémkoliv véku mize dojit k amrti v souvislosti s acidotickou epizodou.

Incidence: 1:230 000

Etnicka incidence: nejsou znamé populace se zvySenym vyskytem onemocnéni

13. Cysticka fibréza (CF)

Klasifikace: porucha chloridového kanalu, zvy$ena vazkost hlenu na sliznicich
Symptomy: objevuji se obvykle kolem 6 mésict ve€ku. Metabolicky rozvrat
v disledku ztrat elektrolyt, déti maji vyrazné slany pot. Novorozenci mohou mit
mekoniovy ileus, protrahovany ikterus. Pfi postizeni zevné sekretorické funkci
pankreatu se onemocnéni manifestuje objemnymi stolicemi, neprospivanim. Pti poruse
hlenotvorby dychacich cest trpi déti opakovanymi, protrahovanymi respiracnimi
infekcemi, v pozd&jsim véku jsou typické pali¢kovité prsty.

Lécba: substituce pankreatickych enzymi, vysocekalorickda strava, suplementace
vitamint, inhalace mukolytik, dechova fyzioterapie, v€as 1écené infekce. Zkouma se
genova terapie, ktera by umoznila ovlivnit poruchu chloridového kanélu. Primérny

veék piezivsich pacientl je ve vyspélych statech 37 let.

Incidence: 1:2 500 — 1:4 000, v CR 1: 2 736

Etnicka incidence: bil4 rasa, Severni Evropa
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3.1 Pi-ehled vysledkii novorozeneckého screeningu v CR

Tab. & 4 Vysledky novorozeneckého screeningu PKU za obdobi 1. 1. 2002 — 31. 12. 2009,

(Stastna a kol., 2010, s. 9)

Pocet  Cutoff Pocet Preval. Pocet Polet Klas. Mild nonPKU Jiné Preval.
Laboratof vyS.nov. (umol/L) zachyti zachyta fal.poz. recalli PKU PKU HPA HPA PKU
Praha10 441939 120-210 70 1:6313 17 260 52 8 3 7 1:7365
Praha 2 115752 120 20 1:5788 15 166 18 1 0 1 1:6092
Olomouc 7903 120 1 1:7903 1 6 0 0 0 1 -
Brno 158 867 120-210 16 1:9929 20 180 11 0 5 0 1:14442
Ostrava 153666 120-210 19 1:8087 3 206 15 1 3 0 1:9604
cela CR 878 127 126 1:6704* 56 818 96 10 11 9 1:7969*
Klasicka PKU pocet potvrzenych klasickych fenylketourii (koncentrace fenylalaninu je
vetsi nez 1 200 umol/l)
Mild PKU pocet potvrzenych mirnych fenylketonurii (koncentrace fenylalaninu je
mezi 600 — 1 200 umol/l + priikaz mutace pro mirnou PKU)
NonPKU HPA pocet potvrzenych non PKU hyperfenalanemii (koncentrace fenylalaninu
mezi 600 — 1 200 umol/l + prikaz mutace pro non PKU HPA)
Jin¢ HPA pocet jinych typti hyperfenyalaninémii

* tato prevalence se vztahuje na pocet zivé narozenych novorozencl ve sledovaném
obdobi dle Ustavu zdravotnickych informaci MZ CR (to je 844 724 novorozenci)

Tab. €. 5 Vysledky novorozeneckého screeningu CH za obdobi 1. 1. 2002 — 31. 12. 2009,

(Stastna a kol., 2010, s. 9)

Pocet Cutoff Pocet Prevalence Fale$na Potvrzené Transitorni Prevalence
vySetf.

Labor. novoroz. (mIU/L) zachyti zachytd pozit. perm.CH CH

Praha

10 542736 15 130 1:4175 144 125

Brno 318245 15 107 1:2974 230 86

cela

CR 860981 237 1:3633* 374 211

5
21

26

perm.CH

1:4337
1:3701

1:4003*

* tato prevalence se vztahuje na pocet zivé narozenych novorozencti ve sledovaném
obdobi dle Ustavu zdravotnickych informaci MZ CR (to je 844 724 novorozenct)

-29-




Tab. ¢. 6 Vysledky novorozeneckého screeningu CAH od jejiho celoplosného zahdjeni, Praha
10 od 7. 2. 2006, Brno od 1. 11. 2006 do 31. 12. 2009, (Stastna a kol., 2010, s. 9)

Prevalen
Pocet Cut off Podet Preval. Polet Pocdet Preval. Fale$na ce

Labor. vy$.nov. (nmol/L) zachyti zachyti fal.poz. recalli recalli negat. CAH

Praha 10 291427 40* 22 1:13246 32 1504 1:194 2 1:12143
Brno 136252 40* 15 1:9084 42 748 1:182 0 1:9084
cela CR 427679 37 1:11311* 74 2252 1:186* 2 1:10731*

* tato prevalence se vztahuje na pocet zivé narozenych novorozenctu ve sledovaném
obdobi dle Ustavu zdravotnickych informaci MZ CR (to je 418 510 novorozencil)

Tab. €. 7 Vysledky novorozeneckého screeningu CF od jejiho celoplo$ného zahéjeni, Praha
10 od 1. 10. 2009, Brno od 1. 12. 2009 do 31. 12. 2009, (Stastna a kol., 2010, s. 9)

Pocet
Polet Cutoff Poet PT Potvrzené Preval. Preval. Falesna Preval.
Laborato¥ vySetf. (ng/ml) recalli dg. zachyti recalli negat. CF
Praha 10 18075 65 4 5 3 1:6025 1:4519 0 1:6025
Brno 3542 65 0 5 1 1:3542 0 0 1:3542
cela CR 21617 0 10 3 1:5040 1:5404 0 1:5040

PT = potni test

Vysledky screeningu za rok 2010 budou za celou Ceskou republiku
vyhodnoceny a uvetejnény v kvétnu 2011. Laboratot dédicnych metabolickych poruch

FN Olomouc ma k dispozici pfedbézné vysledky, které jsou uvedeny v tab. €. 8.

Tab. & 8 Predbézné pozitivni vysledky novorozeneckého screeningu v CR za rok 2010

Pocet

vySetieni | CH | CAH | CF | PKU | MCAD | LCHAD | VLCAD | GAI
FN
Vinohrady | 7525| 18] 7|17
FN Brno 42022] 20| 1| 7
UDMP 84 310 9 8 2 ol o
Praha
FN 33 150 5 5 0 1| 2
Olomouc

Bylo zjisténo, Ze na Novorozeneckém oddéleni FN Olomouc se v roce 2010
narodilo 2 162 novorozencl. V laboratofi dédicnych metabolickych poruch FN
Olomouc z odebranych vzorkil krve diagnostikovali 14 pozitivnich metabolickych

onemocnéni.
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Tab. €. 9 Pozitivni vysledky screeningu metabolickych vad Novorozeneckého oddéleni FN
Olomouc za rok 2010

Pocet
vySetireni | PKU | MCAD | VLCAD | GAI

Novorozenecké

oddéleni FN Olomouc 2162 6 5 1 2

Vysvétlivky:

CH - kongenitalni hypothyreoza, CAH - kongenitalni adrenalni hyperplazie, CF - cysticka
fibroza, PKU — fenylketonurie, MCAD - deficit acyl-CoA dehydrogenazy mastnych kyselin se
stitedné dlouhym fetézcem, LCHAD - deficit 3-hydroxyacyl-CoA dehydrogenazy mastnych
kyselin s dlouhym fetézcem, VLCAD - deficit acyl-CoA dehydrogendzy mastnych kyselin s
velmi dlouhym fetézcem, GA | - glutarova acidurie typ |
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4 NOVOROZENECKY SCREENING V EVROPE

Uzemi Evropy je novorozeneckym screeningem pokryto dobie, v praméru
kolem 80%, (Cirmanova, 2009, s. C1 - C2).

V CR je problematika novorozeneckého laboratorniho screeningu dana
legislativné ~ Metodickym opatienim  MZ CR, ktery podléha s rozvojem
novorozeneckého screeningu a zménami, opakovanym aktualizacim. Toto opatfeni je
zavazné pro Cesky zdravotnicky systém a definuje postup lege artis.

V celoevropském pohledu je v systému novorozeneckého screeningu znacna
nejednotnost, kterda je dusledkem konkrétnich historickych, geografickych,
medicinskych, ekonomickych i politickych podminek daného statu. (Votava,
Strnadova, 2008, s. 96)

Tuto nejednotnost lze dokumentovat rlznosti spektra screenovanych
onemocnéni v jednotlivych statech (tab. ¢. 7), nebo riznym poctem screeningovych
laboratofi. Ze 43 evropskych stati ma 22 stati jednu centralni screeningovou laboratof,
(napt. Rakousko, Slovensko, Portugalsko, gvédsko), v 7 statech maji 2-5 laboratofi,
(napt. CR, Holandsko, Svycarsko, Belgie) a 14 stati ma vice laboratofi, (napf. Polsko
8, Némecko 13, Francie a Italie 22). Vyjimkou je Finsko, které nema centralni
screeningové laboratote, a kde analyzu provadi kazda porodnice. Je logické, Ze
ve stitech s menSim poctem laboratofi se moderni a drahé technologie
novorozeneckého screeningu zavadi ekonomicky i organiza¢né snadnéji. Piekazkou
zavedeni nového novorozeneckého screeningu miize byt absence centralnich laboratori
ve Finsku, jez brani zavedeni novych, nakladnych technologii, nebo pozdni odbér
vzorkl ve Velké Britanii, kde screning odebiraji rodinni 1€kafi v nejednotném ¢asovém
obdobi po porodu, ktery novorozenecky screening, u néhoz rozhoduje vcéasnost
vysledku, znehodnocuje. (Votava, Strnadova, 2008, s. 98)

Systém novorozeneckého screeningu v Evropé¢ je jednotny v pouzivani metody
suchych kapek a zahrnuti minimdlné fenylketonurie a kongenitdlni hypothyreozy
do spektra vySetiovanych onemocnéni. Spolecna je snaha o zavadéni novych
novorozeneckych screeningil. (Votava, Strnadova, 2008, s. 98)

Odbornou mezinarodni garanci novorozeneckého screeningu predstavuje

Internacional Society of Neonatal Screening (ISNS), ktera potfada celosvétové
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aregionalni kongresy. ISNS umoziiuje spole¢nym setkdvanim odborniki sjednotit
jednotlivé podminky a vytvofit celosvétovou informacni databazi. ISNS také zvetejnila

lexikon pojmu a terminti pouzivanych v novorozeneckém screeningu.

Obr. &. 7 Poéty vysetfovanych onemocnéni v Evropé v roce 2008 (Stastna, 2009, s.1)

Tab. & 11 Piehled pravidelné provadénych novorozeneckych screeningti PKU, CH, CAH
a CF v Evropé v roce 2008 (Votava, Strnadova, 2008, s. 97)

Onemocnéni | Prevalence | PES* Poznamky
PKU neprovadi Finsko a Malta z dGvodu nizké
1:8 000 41 | prevalence
CH 1:2 700 42 | neprovadi Moldavsko z ekonomickych diivodu

provadi Rakousko, Belgie, Francie, Némecko,
Italie, Lucembursko, Holandsko, z¢asti Rusko,
CAH 1:10 000 13 | Slovensko, Spanélsko, Svédsko, Svycarsko, CR

vysetiuje vRakousko, Belgie, Francie, Italie,
CF 1:4 000 8 | Skotsko, Spanélsko, Wales, Velka Britanie

* PES = pocet evropskych stati provadéjicich dany screening
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5 ZAVER

Cilem bakalai'ské prace bylo shrnout a vytvofit piehlednou informaci o historii
a soucasnosti novorozeneckého laboratorniho screeningu a tim toto téma pfiblizit Sirsi
vefejnosti, zejména rodi¢im, ale i zdravotnickym profesionaltim, kteii ho dnes a denné
provadi pii vykonu svého povolani.

Novorozenecky laboratorni screening vrozenych vyvojovych vad a dédi¢nych
metabolickych poruch je vyznamnym prosttedkem k celoplosnému vyhledavani
onemocnéni v jejich preklinickém stadiu, kdy jsou tato onemocnéni diagnostikovana
alécena diive, nez dojde k jejich klinickym projevim a neZz zpusobi novorozenci
nevratné poskozeni zdravi.

Metoda vySetfeni je zalozena na analyze suché kapky krve na filtraénim
papirku. Krev je odebirana viem novorozenciim narozenym na uzemi Ceské republiky
za definovanych podminek. V sou€asné dobé¢ je screenovano 13 onemocnéni.

Pfedni svétova zdravotnicka centra, naptiklad Clinica Mayo, mezinarodné
uznavané prestizni americké lékatské vyzkumné a vzd€lavaci centrum a univerzitni
nemocnice Vv Rochesteru v Minnesot¢ v USA nabizi moznost nadstandardniho
roz§ifeni vySetfovanych poruch. Jednd se o vice neZ ctyficet dalSich dédi¢nych
metabolickych poruch, z nichz je mnoho ovlivnitelnych lé¢bou. Laboratoi dédicnych
metabolickych poruch FN Olomouc jako jedina v Ceské republice od 1. 6. 2011 zah4ji
tato vySetfeni. Metabolity se vySetiuji ze stejného vzorku krve jako devét zékladnich
onemocnéni, jsou vSak hrazeny zadatelem (rodicem). V ptipad€ pozitivniho ndlezu
jsou jiz dalsi vySetieni i Iécba hrazeny ze zdravotniho pojisténi.

V zavéru Ize konstatovat, ze novorozenecky laboratorni screening je v soucasné
dobé nepostradatelnou soucasti péfe o narozené déti a diky navySovani poctu
screenovanych onemocnéni a vyuzivani nejmodernéjSich diagnostickych technologii

umoznuje mnoha détem proZit plnohodnotny a kvalitni Zivot.
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7 SEZNAM ZKRATEK

CR Ceska republika

MZ Ministerstvo zdravotnictvi

USA Spojené staty americké

CSSR Ceskoslovenska socialisticka republika
ISNS Internacional Society of Neonatal Screening
FN Fakultni nemocnice

VEN Vseobecna fakultni nemocnice

LFUK Leékatska fakulta Univerzity Karlovy
PKU Fenylketonurie

HPA Hyperfenylalanemie

CH Kongenitalni hypothyreoza

CAH Kongenitalni adrenalni hyperplazie

CF Cysticka fibroza

MCT Triglyceridy se stitedné¢ dlouhym fetézcem
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PRILOHA 1

Véstnik MZ CR, ¢&astka 6

»Novorozenecky screening = maximum zdravi pro Vase narozené
dité“ — Casto kladené otazky rodici:

Co to je novorozenecky screening?

Novorozenecky screening slouzi k vyhledavani novorozenci se zvySenym rizikem
nékterych vzacnych onemocnéni diive tak, aby se dala tato onemocnéni potvrdit ¢i
vyvratit diive nez se staci projevit a nevratné poskodit zdravi ditéte.

Které nemoci se novorozeneckym screeningem vySetiuji?

V soucasné dob¢ se vysetiuje 13 vzacnych chorob, mezi které patii: vrozené selhani
funkce §titné Zlazy (kongenitalni hypotyreoza), vrozené selhani funkce nadledvin
(kongenitalni adrenalni hyperplazie), onemocnéni latkové vymény (fenylketonurie
a devét dalsich poruch) a vrozena porucha vazkosti hlenu dychacich cest (cysticka
fibroza).

Jaka je pravdépodobnost, e moje dité bude mit nékterou 7 uvedenych nemoci?
Pravdépodobnost je velmi mala. Ptiblizné€ pouze 1 ze 1150 novorozencii ma n€kterou
z uvedenych nemoci.

Proé poti‘ebujeme novorozenecky screening?

Novorozenecky screening umozni vyhledat novorozence se zvysenym rizikem
onemocnéni a u nich provést véasnou diagnostiku v obdobi, kdy klinické ptiznaky
jesté nejsou zjevné, a zajistit tak jeji v€asnou 1é¢bu, diive nez onemocnéni zpisobi
nenapravitelné Skody.

Jak se novorozenecky screening provadi?

Ve véku 48-72 hodin po narozeni se odebere n¢kolik kapek krve z paticky Vaseho
ditéte na specialni papirek. U malého poctu novorozencti je zapotiebi za néjakou dobu
odbér kapek krve zopakovat, protoZze vysledek prvniho vySetfeni nebyl jasny.
Opakovani odbéru neznamena, ze Vase dit¢€ je nemocné, ve vétsing piipadt opakovani
odbéru se podezieni na onemocnéni neprokaze.

Co se v kapce krve na filtracnim papirku méii?

Choroby se vyhledavaji na zaklad¢é zvySeni mnozstvi uréitych latek v krvi
novorozence (napf. bilkovin, hormont ¢i aminokyselin). Pfi screeningu cystické
fibrozy se v piipadé nejasného nalezu (u cca. 1 % novorozenct) stanovuji i piesné
urcené vlohy (mutace v genu) pro tuto chorobu.

Dozvim se normadlni (,,negativni“) ndalez?

Vzhledem k velmi malé pravdépodobnosti onemocnéni u Vaseho ditéte screeningové
laboratote nevydavaji prohlaSeni o normalnim (negativnim) ndlezu. Pokud Vas
laboratot nebude kontaktovat, znamena to, Ze Zadna z vySetfovanych nemoci nebyla
prokdzana. Naopak pfi podezieni na vySetfovanou nemoc se s Vami laboratof aktivné
spoji — vétsinou do 1 tydne, ale nékdy i pozdéji. Z tohoto divodu je zapotiebi
V porodnici piesn€ uvést kontakt na Vas a/nebo Vaseho praktického 1ékate pro déti
a dorost, optimalné i s telefony a uplnou adresou.



Bude-li mé screeningové centrum kontaktovat, znamend to, Ze moje dité je nemocé?
Ne, pouze vzniklo podezieni na vySetfovanou nemoc. Screeningové vysetieni neni
definitivni stanoveni diagnozy! Tu je nutno potvrdit nebo vyvratit dal$im podrobnym
vysetienim. Naléhavost podezieni byva rizné a screeningové centrum Vam ji sdéli,
pticemz dal$i kroky zaviseji na naléhavosti a typu nemoci. V zasad¢ se muze jednat
jen o dalsi odbér kapky krve z pati¢ky (¢i odbér zilni krve) nebo vyjimecné

i 0 urychlené piijeti do nemocnice.

Je moZné, e se nékterd 7 nemoci novorozenecyym screeningem nerozpoznd?
Novorozeneckym screeningem lze rozpoznat pouze nemoci, uvedené vyse. Jen velmi
vzéacné muze neékterd z uvedenych nemoci diagnoze uniknout (tzv. falesné negativni
nalez). V téchto ptipadech se jedna zpravidla o velmi mirné formy onemocnéni.
Mate zdjem védét o novorozeneckem screeningu vice?

Ptejte se I¢ékare, v jehoz péci je Vase dite.



PRILOHA 2

Demograficka data poZadovana na screeningové karticce.

e Jméno a pfijmeni novorozence

e Pohlavi ditéte

e Rodné ¢islo novorozence

e PojiStovna novorozence

e Porodni hmotnost (g)

e Gestacni vek (tydny)

e Datum a ¢as narozeni

e Datum a ¢as odbéru

e Odbér prvni (pravidelny screening)

e Odbér opakovany (recall, rescreening)

e Divod rescreeningu

e Kodové ¢islo odbéru

e Prakticky lékat pro déti a dorost (jméno, mésto, telefon)

e Jméno a piijmeni matky

e Rodné ¢islo matky v ptipadé absence rodného ¢isla novorozence
e Pojistovna matky v pfipadé absence rodného ¢isla novorozence
e Telefon matky ¢i jiného nejblizsiho rodinného piislusnika

e Adresa pobytu matky

e Citelné razitko (adresa), podpis odesilatele



Obrazek €. 8 Screeningova karticka
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PRILOHA 3

Formular pro volbu laboratore tandemové hmotnostni spektrometrie

FORMULAR PRO VOLBU LABORATORE TANDEMOVE HMOTNOSTNI
SPEKTROMETRIE

VRATTE NA ADRESU VYBRANEHO PRACOVISTE S PREDSTIHEM 1 MESICE
NEZ ZACNETE DO LABORATORE ZASILAT KARTICKY

Zdravotnické zatizeni:

1CO:

ICP:

Oddéleni:

Koéd oddéleni pouzivany pro novorozenecky screening (tfi velka tiskaci pismena):
Pocet novorozenci za minuly rok:

Ptesna adresa:

Telefony:

E-mail:

ProhlaSuji, ze od ........ (v€etn€) bude naSe novorozenecké pracovisté zasilat
screeningovou karticku do niZe uvedené laboratofe.

Nehodici se jednoznaéné oznacte preskrtnutim a obratem zaslete na adresu zvolené
laboratote.

Ustav dédiénych metabolickych poruch, Vieobecna fakultni nemocnice v Praze,
Ke Karlovu 2, 128 08, Praha 2, vedouci screeningového programu: Ing. Petr
Chrastina, tel. 224 967 161

nebo

Laboratoi dédi¢nych metabolickych poruch, OKB, Fakultni nemocnice Olomouc,
I. P. Pavlova 6, 775 20, Olomouc, vedouci laboratoie: doc. RNDr. Tomas§ Adam,
Ph.D., tel: 588 443 228

Vedouci novorozeneckého pracovisté
(jmenovka, podpis, razitko oddéleni)

Reditel/statutarni zastupce zdravotnického zafizeni
(jmenovka, podpis, razitko feditelstvi)




