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Uvod: Ceska Spole¢nost lékai'ské genetiky a genomiky doporuduje provadét neinvazivni prenataini
vySetieni volné DNA (NIPT) u kontingentu matek s rizikem ¢astych aneuploidii plodu (¢. 13,18 a 21) v
rozmezi 1/100-1/500 vypoctenym pfi tradicnim kombinovaném nebo integrovaném screeningu
vrozenych vad.

Cile: Zpresnit riziko Casté aneuploidie plodu Upravou vstupniho (apriorniho) rizika vérohodnostnim
pomérem (LR) na zakladé vysledku NIPT.

Metodika: Modifikovali jsme metodu publikovanou roku 2019 Waldem et al. (PMID: 31211945)
stanovujici LR z vySek lognormalnich distribucnich kfivek nasobkd mediant (MoM) poméru (ratio)
poctu DNA fragmentl chromozomu ¢.13, 18 a 21 k souctu fragmentd skupin ostatnich chromozom s
podobnym GC obsahem u gravidit s euploidnim plodem (normy) a vysek hypotetickych logmormalnich
distribuci u trisomickych téhotenstvi s mediany modifikovanymi fetaini frakci (FF). Vypoctenymi LR
jsme upravili apriorni riziko aneuploidii ¢ 13,18 a 21 podle béiné screeningové praxe v rozmezi rizik
>1/2 <1/50 000. Koncept metody jsme uspokojivé ovéfili pfi modelovém apriornim riziku vSech
aneuploidii 1/500 a FF = 4 % na klinickych datech souboru 6408 NIPT provedenych na sekvenaéni
platformé Proton obsahujicich 78 trisomii ¢.21, 16 trisomii ¢ 18 a 8 trisomii ¢.13.

Vysledky: Od listopadu 2020 bylo provedeno 1871 NIPT v ramci klinické studie NIPT kontingencniho
testu na sekvenacni platformé lllumina. Z 16 dosud prokazanych trisomii 21 byl jeden pfipad falesné
negativni (translokacni trisomie 21/21 de novo). U zbylych 15 pfipadid bylo upravené riziko vidy>1/2.
U vSech 6 prokazanych trisomii ¢.18 bylo upravené riziko >1/2. U prokazanych 4 trisomii ¢.13 bylo ve
dvou pripadech upravené riziko >1/2. Rizika 1/10 a 1/14 u dalsich dvou byla dostate¢né odlisna od
euploidnich vysledkd.

Zavér: Metoda stanoveni individualniho rizika ¢astych aneuploidii pti NIPT prokdazala dostatecnou
presnost a citlivost. Také umoziuje porovnat rizika castych aneuploidii v rdznych stadiich
screningovém systému v podobném formatu.



