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Downtliv syndrom

,Je témeér jiste, ze lidé s Downovym syndromem tu byli vzdycky. Prvni
zaznamenana podoba osoby s charakteristickymi rysy této diagnozy

byla nalezena na oltari v Cachach v Némecku, s datem vzniku 1505"
(Selikowitz, 2005, s. 38).

Prvni informace — Etienne Esquirola 1838 - oznacil za kretenismus
Nemoc poprvé popsal anglicky Iékar John Langdon Down - 1862

Chromozomalni aberace - trisomii 21. chromozému — francouzsky |lékar
a genetik Jerome Lejeune - 1958

Downiiv syndrom v Ceské republice, 1994 - 2013

na 10 000 divé narozen ych
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Downtliv syndrom

>  Prevalence: 1 — 5/10000: srdecni vady, zhorsena funkce stitné zlazy, respiracni
nemoci, snizenou imunitou, poruchami zraku a sluchu, hypermobilita, hypotonie
(rozvoj hrubé i jemné motoriky).

>  lehka (1Q mezi 50 a 70 body) nebo stredni (IQ mezi 35 a 50 body) mentalni

retardace

>  tézkeé Ci dokonce hluboké mentalni retardace (IQ 20 az 35 ci nizsi) X IQ
na hranici normalniho padsma (kolem 80 bod{)

> charakteristické rysy
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Flat back of head

Abnormal ears ——

Palm crease

Special skin
ridge patterns

Intestinal
blockage

Umbilical hernia

Abnormal pelvis—*—

QOverall diminished
muscle tone

Big toes
/ widely spaced

Broad flat face

Slanting eyes
Epicanthic eyefold
Short nose

Small and arched palate
Wrinkled tongue

Dental anomalies

- Short and broad hands

— Congenital heart disease

__ Unilateral or bilateral

absence of one rib

Enlarged colon




Screeningove testy v
tehotenstvi

> cil screeningu: identifikace tehotenstvi s vyssim rizikem
vrozene vady a poskytnuti cilene prenatalni diagnostiky

> screeningova vysetreni sice neurci, zda je plod skutecné
postizen, ale zUzi skupinu tehotnych se zvysenym rizikem
> Kkritéria screeningu
a) jednoduchy, nenarocny, snadno proveditelny
b) vysoka senzitivitu a specificitu
c) ekonomicky Unosny pro verejny zdravotnicky systém,
dostupny vsem pacientkam
d) nezatézujici matku a plod
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Metoda screeningu

FPR 5% = 5,000 invazivnich vykond/rok (50 potrati)

Vek matky (1 37 let) | 30% (60/200) |

Rate

| Triple test v 16. tydnu téhotenstvi || 65% (130/200) | Merasasgy _— e et~ T
| MNuchdlni translucence (MNT) ve 12.tydnu H 80% (160/200) i ::T;.::dm . o - -
| Kombinovany test (NT, free-B-hC&, PAPP-A) ve 12.tydnu ‘ ‘ 90% (180/200) | 1% br% A L
- - : - T Triscrmy 18
Kombinovany UZ multi-markerovy test ve 12. tydnu Buaats Bund L e WS, o
(NT, freef-hCG, PAPP_A a NB nebo TR nebo ductus) || 20 ° (196/200) | edwarta Symdramal | 3.7 i v -
— > Trincamy 13
Kompletni integrovany test {Pstams Sypnet roers % il prip- o
(NT, PAPP_A ve 12.1§ & free-B-hCG, E3, AFP, Tnh v 16.1y) | | 247 (188/200) ™+ e . . o
= = = AEK
Serum integrovany test 85% (170/200) |Bonoacry 5] Wt vl Tj,T' ot L D'Tﬂ
(PAPP-A v 10.1y & free-R-hC&, E3, AFP, Inh v 16.1y)
| Geneticky ultrazvuk v 16.-23. tydnu téhotenstvi ‘ ‘ 69% (138/200) | Procento | Falegné
MNicolardes 2011, Kjersti M. Aagaard-Tillery et al 2009, Breathnach et af . .
2007, SOGC Clinical Practice Guideline 2007, Wald et al 2005, FMF London zachytu | pozitivni
OR (%) at | FP (%) at ' Prvotrimestralni kombinovany test (PKT) | 83-90% | 5-9.4%
SCTEEN 5'% Fp? 55._]/5 DR’ D ErswHeny _ _ _ _ §
: - : ~ " PKT + vySetfeni nosni kosti plodu 95% 5%
- NT and CVS available; patient desires earliest
Combined 82-87 4-7 s T _ I t t TD 55‘}; 5 11}?"‘_
riple tes - o - o
Triple 69 14 Never. Worst performance; becoming obsolete
GQuadruple test 81-85% 5-7 1%
Quad 81 7 MNT or CV5 not available or patient presents in
2 rimester Integrovany test sér 85-90% | 2.7-4%
NT available; patient desires lowest FPR and is
Integrated 94-96 1 Wil”:g to wait until 2°? trimester for screening {FI"E] I“tegrﬂvan}r tast B5-95%, 1-4.9%
Fesul
Berum Iitbgroted 85.88 45 NT not available; patient is willing to wait until HEZ&HiSI}f SEI\WEH&I'Ii Sc:reening 0894, 38_?%'
2" trimester for screening result
i = I 1] L]
. NT and CVS available; patient desires early risk StEFWISE SEHIVE“G“I screenlng 95 f{} 5 "'{}
e N |\ E Kontingenéni sekvenéni screening 80.6% 6.9%
- L L&}
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Screeningové modely
GENNET 2004 - 2013

> sekvencni test / modifikovany
Integrovany test + UZ (20.- 22.t.gr.)

» kombinovany test + UZ (20.-
22.1.gr.)

> triple test + UZ (20.- 22.t.gr.)
» UZ (20.- 22.t.gr.)
> geneticka konzultace: vek, anamnéza

GENNET

www.gennet.cz



Gennet 2004 — 2014: 423
T21

T21 423

mI. trimestr mII. trimestr
www.gennet.cz



Diagnostika T21 — indikace
k CVS/AMC

indikace T
2004-2007 indikace  2008-2014
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Diagnostika T21 CR 2013 x GENNET
2004-2007 x 2008-2013 x 2014

indikace ignostika Downova syndromu v Ceské republice v roce 2013

Bvek

mUZ

B screening

DECKY GENETICKY DEN A DEN HEMATOONKOLOGICKE GENETIKY,
‘Kralové, 22. a 23. kvétna 2014

http://www.vrozene-vady.cz vn'u::n.
vady

mvék mUZ mscreenig =

PRENATALNI DIAGNOSTIKA V CR V ROCE 2013
Vladimir Gregor, Antonin Sipek,Antonin Sipek jr., Jifi Horacek
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Diagnostika T21 CR 2013 x GENNET
2004-2007 x 2008-2013 x 2013 X
2014 (162 ne kombinovany test!!!)

Diagnostika Downova syndromu v Ceské republice v roce 2013

¥ l.trimestr

B II.trimestr

H Integrovany

RADECKY GENETICKY DEN A DEN HEMATOONKOLOGICKE GENETIKY,

' N - h - _| A Vriorené
dec Krilové, 22. a 23. kvétna 2014 ttp://www.rozene-vady.cz  \ige

PRENATALNI DIAGNOSTIKA V CR V ROCE 2013
Vladimir Gregor, Antonin Sipek,Antonin Sipek jr., Jifi Horaéek




Invazivni vysetreni

CR x GENNET

Vyvoj prenatalni diagnostiky vrozenych vad v Ceské republice,

podet ==cVs —CC ——r—AMC poéet
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PRENATALNI DIAGNOSTIKA V CR V ROCE 2013
Vladimir Gregor, Antonin Sipek,Antonin Sipek jr., Jifi Horacek
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Gennet — dg. 493 T 21

2000 2002 2004 2006 2008 2010 2012 2014
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Invazivni vysetreni
T21 2013:CR X GENNET

Diagnostika Downova syndromu v Ceské republice v roce 2013 Invaze

PRENATALNI DIAGNOSTIKA V CR V ROCE 2013
Vladimir Gregor, Antonin Sipek,Antonin Sipek jr., Jifi Horacek
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Vrozené chromozomové aberace v Ceské republice v roce 2013: T21

celkem CVS

B Downuv syndrom

Edwardsuv syndrom

B Patauuv syndrom nCR = GENNET

M jiné autozomové aberace

M gonozomové aberace
= CR = GENNET

PRENATALN{ DIAGNOSTIKA V R V ROCE 2013 ET21
Vladimir Gregor, Antonin Sipek,Antonin Sipek jr., Jifi Horacek
X. HRADEI?K‘?E?ENETICK‘? DEN A DEN HEMATOONKOLOGICKE GEMETIKY, http:/, 0T18
Hradec Kralové, 22. a 23. kvétna 2014
chromo.aberace :
INvaze mT13

B gonozom .aberace

M jiné autozom.
aberace

m CR = GENNET

m CR ® GENNET EGENNETE
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>

Zaver

kritéria screeningu: a) jednoduchy, nenarocny, snadno proveditelny b) vysoka
senzitivitu a specificitu ¢) ekonomicky tnosny pro verejny zdravotnicky systém,
dostupny vSem pacientkdm d) nezatézujici matku a plod

Screening |. trimestru = kombinovany test v CR

(ne)existuje 716% T21 v roce 2014 nemélo
kombinovany test

NIPT — zména sceeningovych modelu

Biochemie Il. trimestru 7, pokud nebude viem
tehotnym dostupny kvalitni screenig I. trimestru
RUzné screeningové modely — kvalitné provedeny a
Interpretovany integrovany test
(ne)zvysSuje?pocet invazivnich vySetreni

CR 2013 16,9 invazi /1CA — GENNET 2013 16,0
Invazi /1 CA — GENNET 2014 11,0 invazi /1 CA
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Dékuj1 za pozornost
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Centrum lékarské genetiky a reprodukcni
mediciny

Kostelni 9
170 OO0 Praha 7
Tel.: +420 222 313 000

Fax: +420 222 315 577
E-mail: info@gennet.cz
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