Amniocentéza

.....

diagnostiky, pfi niz je transabdominalné odebrdno malé mnozstvi amniové tekutiny s burikami. Vzorek se dale
vyuzije pfi vySetreni u podezieni na vrozené vyvojové vady nebo onemocnéni plodu.

Indikace

Odbér je v indikovanych pripadech navrhovan Iékarem v genetické ambulanci a pacientka mé pravo rozhodnout se,
zda ho podstoupi. Amniocentéza se provadi ve specializovanych ambulancich gynekologickych oddéleni. Indikaci
pro provedeni amniocentézy je celd rada:

= Velice Castou indikaci je také abnormalni nalez pfi jiném typu vysetieni béhem gravidity (napfr.
abnormalni biochemicky screening, abnormalni ultrazvukovy nalez, vysoka hodnota nuchdlni translucence pfri
vySetreni v I. trimestru gravidity apod.).

= Dalsi z ¢astéjsich indikaci je tzv. vékova indikace. Genetickd konzultace byvé automaticky doporucovana
téhotnym Zendm nad 35 let (pro vyssi pravdépodobnost vyskytu numerickych chromozomalnich
abnormalit u plodu, pfedevsim Downova syndromu)!!l. Zeny v tomto véku maji préavo podstoupit invazivni
vysetieni (véetné amniocentézy) pouze z této ,vékové indikace”, bez ohledu na vysledky dalSich vySetreni.

= Dale kvlli vyskytu dédiénych onemocnéni v rodiné (napr. cysticka fibréza, hemofilie apod.).
Amniocentézou (a dalSimi invazivnimi metodami) Ize ziskat vzorek plodu i pro molekularné genetické vysetreni
(viz dale).

= Amniocentéza ma vyznam v celé rfadé dalSich pripadd: napriklad z dvodu opakovanych potratd v predchozich
téhotenstvich, v pripadé vyskytu balancovanych chromozomalnich aberaci u nékterého z rodi¢d, pri vyskytu
strukturnich vyvojovych vad u plodu a v dalSich indikovanych pripadech.

= Z historického hlediska byvala amniocentéza provadéna i za Ucelem urceni pohlavi plodu v pfipadé vyskytu X-
vazanych dédi¢nych chorob v rodiné (hemofilie, svalové dystrofie). Tuto indikaci amniocentézy a selektivni
redukci pohlavi u X-vdzanych chorob vSak v soucasné dobé jiz zcela nahradila molekuldrné genetickd
diagnostika.

V Ceské republice je amniocentéza stale suverénné nej¢asté&ji provadénou metodu invazivni prenataini diagnostiky
s vyraznym naskokem pired CVS (2. misto) a kordocentézoul?!,

Vysetreni

Plodové voda se odebird od 15.-16. gestacniho tydne gravidity. Touto

dobou je v amniovém obalu fyziologicky vétsi mnoZzstvi plodové vody (207 Kontrols

+ 92 mlf3)), proto Ize vykon dobfe provést a minimalizuje se riziko ultrazvukem
poranéni plodu. Teoreticky je mozné provést zakrok jiz dfive (tzv. casnad Piod's dbloss
amniocentéza), ale da se ziskat mensi mnozstvi tekutiny (od 11. do 14. a placenta

tydne gravidity je mozné odebrat pouze tolik mililitrG plodové vody, jaké je
gestaéni stafi plodu v tydnech!#)).

Hienova zatka
v hrdle déloZnim

Samotny odbér se provadi ambulantné. Zena lezi na zadech, 1éka¥
nejdrive ultrazvukovym vysetrenim urci polohu plodu a placenty. Déle
zvolené misto na k(zi dezinfikuje. Za stalé kontroly ultrazvuku (aby
nedosSlo k poranéni plodu) provede tenkou jehlou vpich, ktery se vede
transabdomindlné skrz sténu délohy a amniovym obalem. Z amniové
dutiny se do injek¢ni stfikacky nasaje asi 20 ml plodové vody. Procedura
je subjektivné popisovana jako neprijemna, avsak nebolestiva
(srovnatelnd s odbérem krve). Nékdy je citit ,tupa bolest".

Postup pri amniocentéze

Zpracovani a vysledky

Poté, co je plodova voda aspirovdna, jsou od ni centrifugaci oddéleny bunky. Vysetreni se provadi nékolika
zpUsoby:

Cytogenetické vysetreni

Bunky plodové vody jsou po oddéleni dale kultivovany v kultiva¢nim médiu, kde se mnozi, poté jsou fixovany a
nabarveny. Kultivace bunék trva priblizné dva tydny. Nasleduje vySetreni karyotypu v optickém mikroskopu, které
je uré¢eno predevsim k vylou¢eni nej¢astéjsich numerickych chromozomovych aberaci - jako jsou Down@v syndrom,
Patauliv syndrom, Edwards(v syndrom Turnerlv syndrom, Klinefelterllv syndrom. Vysetreni v optickém mikroskopu
dokaze upozornit rovnéz na velké chromozomové prestavby (translokace, inverze) ¢i velké delece a duplikace.
Nehodi se ovdem k identifikaci drobnych prestaveb, napriklad mikrodele¢nich syndrom0. Pokud by amniocentéza
byla provadéna pro podezreni na mikrodelecni syndrom, je vhodné karyotypizaci doplnit (¢i dokonce nahradit)
vysetrenim typu microarray (viz nize).

Molekularné genetické vysetreni
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Z bunék plodu je rovnéz mozné izolovat DNA, kterou je dale mozné cilené vySetrfovat na pritomnost rliznych
mutaci. Takovato vysSetreni se provadi cilené, na zdkladé identifikace konkrétni mutace u rodi¢d (napr. prenataini
diagnostika cystické fibrézy plodu u péru, kde je otec i matka heterozygotnim nositelem mutace).

Dnes jiz rutinni metodou je i tzv. QFPCR (v souvislosti s amniocentézou téz zndma jako amnioPCR). Tato
modifikace PCR se pouziva jako tzv. ,rychla diagnostika” pfi ovéfovani podezreni na chromozomalni aneuploidie u
plodu. Vysetreni je zaloZzeno na kvantitativnim vyhodnoceni amplifikace urcitych marker na vybranych
chromozomech (typicky na chromozomech 13, 18, 21, X a Y, coz jsou chromozomy spojené s nejvyznamnegjsimi
aneuploidiemi)®!. Vyhodou oproti klasickému vy3etieni karyotypu je rychlost této metody (vysledky dostupné do
nékolika dni), metoda je ovSem relativné Uzce zamérena na vyse uvedené aneuploidie a nedokdze tak klasické
cytogenetické vysetreni ve vsech smérech nahradit.

Molekularné cytogenetické vysetreni

V soucasné dobé je bézné vysetrovat v indikovanych pripadech vzorky ziskané amniocentézou i molekularné
cytogeneticky, nej¢astéji pomoci metody microarray (napf. Array CGH)!®!. Indikace pro pouziti této metody se rfizni,
nékterd pracovisté dopliuji metodou microarray prostou karyotypizaci pfi ultrazvukovém ndlezu vyvojové vady
plodu, v rdmci nékterych pracovist jiz metoda microarray karyotypizaci nahrazuje Upiné.

Metoda FISH se v rdmci prenatalni diagnostiky dnes jiz pouziva spiSe vyjimecné.
Biochemicka analyza

V soucasné dobé se biochemickd analyza plodové vody jiz prakticky nevyuziva, nebot pro diagnézu strukturnich
vyvojovych vad je pIné dostacujici podrobné ultrazvukové vysetreni a pro diagnostiku monogennich chorob je
vyhodnéjsi pristoupit rovnou k molekuldrné-genetické diagnostice.

Z historického pohledu je mozné zminit vySetfeni riznych biochemickych analytd (markera),jako jsou a-
fetoprotein, acetylcholinesteraza a y-glutamyltransferaza. Stanovenim hladiny alfafetoproteinu (AFP) a
acetylcholinesterazy (AChE) je mozné odhalit poruchy integrity téla plodu - oteviené defekty neurdlini trubice,
poruchy[;:]elistvosti brisni stény. Snizené hodnoty y-glutamyltransferazy (GGT) jsou asociovany s cystickou
fibrézou!’!,

Predani vysledku

Vysledky provedenych vySetreni (nejcastéji tedy vysledek karyotypu plodu) sdéluje klinicky genetik. Zcela
nevhodné je sdélovani vysledkd bez navaznosti na odpovidajici genetické poradenstvi (hrozi $patné pochopeni
nebo dokonce dezinterpretace vysledk(). Genetik by mél podrobné vysvétlit nejen konkrétni ndlezy, ale i jejich
vyznam. Ani normalini karyotyp neznamené 100% jistotu, Ze se dit& narodi naprosto zdravé!®l. V pfipadé, ze
vysledky amniocentézy prokazi urcitou patologii plodu, je potreba téhotné (rodi¢lim) peclivé vysvétlit povahu a
prognézu takovéhoto stavu a nabidnout dalSi moznd vysetreni ¢i opatreni. V pripadé potvrzeni zdvazné (a s
normalnim postnatalnim vyvojem neslucitelné) diagnézy plodu je v CR v sou¢asné dob& mozné (v souladu s platnou
legislativou) téhotenstvi pred¢asné ukoncit a to az do dokonceného 24. tydne gravidity. Veskerd rozhodnuti o
dalsich vySetrenich, postupech a eventudlnim ukonceni téhotenstvi jsou pIné v kompetenci téhotné. Klinicky
genetik mUze - v souladu s nedirektivni filozofii tohoto oboru - téhotnou pouze informovat o jejich moznostech a
veskerych alternativach, jeho Ulohou vsak neni (a nesmi byt) doporucovat, radit ¢i dokonce k néemu nutit.

Rizika

Riziko pfi odbéru je nizké a spociva v moznosti kratkodobého odtoku plodové vody, krvaceni, zavleceni infekce, v
krajnim pripadé az samovolného potratu (udava se v rozmezi 1:200 az 1:100). Obecné (pfi kazdém téhotenstvi i
bez provedeni amniocentézy) je riziko spontdnniho potratu po 16. tydnu téhotenstvi priblizné 3 %. Neexistuji Zzadné
ddkazy o tom, Ze by amniocentéza byla pro dalsi vyvoj plodu $kodlivé .
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= VIDEO - vyukovy material postupu pri vysetreni karyotypu plodu z bunék plodové vody (MEFANET) (http://port
al.med.muni.cz/player_ext.php?lid=68&link=karyotyp_720.flv)

= Amniodex (http://www.amniodex.com) interaktivni strdnky pro zeny, které se rozhoduji, zda podstoupit nebo
nepodstoupit amniocentézu
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