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SOUHRN

Honzik T, Kozich V, Peskova K, Votava F. Laboratorni novorozenecky screening

Uvod: laboratorni novorozenecky screening (LNS) je preventivni celopopulaéni program, ktery
umoznuje v¢asnou diagnostiku a Géinnou lécbu pacientim s vybranymi vrozenymi a dédicnymi ne-
mocemi a podstatné zlepsuje kvalitu jejich Zivota.

Metodika: vysetfeni kapilarni krve odebrané mezi 48. aZ 72. hodinou Zivota ve formé suché krevni
kapky metodami tandemové hmotnostni spektrometrie, fluorimetrie, imunoeseje ¢ molekularné
genetickymi.

Vysledky: v Ceské republice byl LNS zahéjen v roce 1975 vyhledavanim fenylketonurie (PKU), dale
se rozsifil v roce 1985 o kongenitélni hypotyreézu (CH), v roce 2006 o kongenitalni adrenalni hy-
perplazii (CAH), v roce 2009 o cystickou fibrézu (CF) a dalsich 9 dédi¢nych poruch metabolismu.
K dalsimu rozsifeni poétu onemocnéni doslo v roce 2016. V letech 2010—-2020 bylo vysetfenim vice
nezZ 1,2 milionu novorozenct zachyceno pomoci LNS celkem 1100 pacientt s nékterou z cilovych ne-
moci. Kumulativni novorozenecka prevalence viech 18 nemoci ¢ini 1:1100. Mezi nej¢asté&jsi patfi CH,
PKU, CF a parcialni deficit biotinidazy. Od roku 2022 je planovan start pilotniho programu dalsiho
rozsifeni LNS o spindlni svalovou atrofii a téZké kombinované imunodeficity.

Zavér: LNS programy se diky pokrokim v technologiich a 1é¢bé celosvétové rozsifuji za dodrzeni
stale platnych kritérii WHO dle Wilsona a Jungnera.

Kliéova slova: laboratorni novorozenecky screening, kongenitalni hypotyreéza, kongenitalni adre-
nalni hyperplazie, cysticka fibréza, fenylketonurie, dédicné poruchy metabolismu

SUMMARY

Honzik T, Kozich V, Peskova K, Votava F. Laboratory Newborn Screening

Introduction: laboratory newborn screening (LNS) is a preventive population-wide program that
enables early diagnosis and efficient treatment of patients with selected congenital and hereditary
diseases and improves significantly their quality of life.

Methodology: analysis of capillary blood collected between 48 and 72 hours of life in the form of
a dried blood spot by tandem mass spectrometry, fluorimetry, immunoassay and molecular genetic
methods.

Results: in the Czech Republic, LNS was started in 1975 with a search for phenylketonuria (PKU),
further expanded in 1985 by congenital hypothyroidism (CH), in 2006 by congenital adrenal hy-
perplasia (CAH), in 2009 by cystic fibrosis (CF) and 9 other inborn metabolic diseases. The num-
ber of diseases was further expanded in 2016. In 2010-2020, a total of 1,100 patients with one of
the target diseases were diagnosed with LNS by analysing more than 1.2 million newborns. The
cumulative neonatal prevalence of all 18 diseases is 1: 1,100. The most common diseases are CH,
PKU, CF and partial biotinidase deficiency. From 2022, the start of a pilot program for further
LNS expansion by adding spinal muscular atrophy and severe combined immunodeficiencies is
planned.
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UvoD

Pojem screening (z anglického screen = sito) oznacu-
je systematické cilené vyhledavani osob se zvysenym
rizikem urcité nemoci pred jeji klinickou manifes-
taci s cilem predejit v¢as jejim moznym nasledkam.
Mimoradny dosah ma tato forma sekundarni
prevence pravé v pediatrii, kde umoznuje v¢asny
zachyt a vcasné zahajeni 1é¢by nékterych vzacnych
vrozenych ¢i geneticky podminénych nemoci, které
by bez této intervence vedly k téZkému nevratnému
poskozeni zdravi, nebo i k iumrti.

OBECNE PRINCIPY
SCREENINGOVYCH PROGRAMU

Cilem screeningu je pri vySetfeni cilové populace
identifikovat ty jeji ¢leny, ktefi trpi urcitou skryté
probihajici nemoci. Screeningovy test tak oddéluje
jedince, ktefi s vysokou pravdépodobnosti trpi urci-
tou nemoci, od téch, kteti ji pravdépodobné netrpi.
Screeningova vySetfeni nejsou testem jednoznacéné
potvrzujicim ¢i vyluéujicim onemocnéni, konfirmac-
ni vySetreni jinymi metodami je dal$im nezbytnym
krokem u pozitivné screenovanych jedinct.

Podle zvolené populace, v niZ je porucha vyhleda-
vana, mtzZeme rozliSovat screening celoplo$ny nebo
selektivni.

Celoplosny screening se provadi u celé predem

definované populace. Prikladem jsou screenin-

gy nadorovych onemocnéni nebo novorozenecky
screening. S jeho pomoci jsou u vSech novorozen-
cli narozenych na daném tzemi, vétSinou statu,
vyhledavana vrozena a genetickd onemocnéni ¢i
vyvojové vady. Dalsi celoplo$né screeningy jsou
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Conclusion: advances in technology and treatment enable expansion of LNS programs worldwide
in compliance with the still valid WHO criteria according to Wilson and Jungner.

Key words: laboratory newborn screening, congenital hypothyroidism, congenital adrenal hyper-
plasia, cystic fibrosis, inborn metabolic diseases
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soucasti systému definovanych preventivnich pe-
diatrickych prohlidek.

Selektivni screening je zaméren na vyhledavani
konkrétni, vétS§inou vzacné se vyskytujici nemoci
u pacientt, ktefi manifestovali klinické projevy
daného onemocnéni, ¢i vyhledavani v rizikové po-
pulaci, napr. v rodinach probandu.

Novorozenecky screening slouzi k ¢asné identifi-
kaci novorozencu, ktefi trpi uréitou zdravotni poru-
chou a ktefi mohou mit prospéch z jejiho véasného
zjisténi. Umoznuje identifikovat postizené jedince ve
véku, kdy jesté priznaky nemoci chybé&ji nebo je 1ze
snadno prehlédnout. V novorozeneckém véku jsou
napt. vyhledavany:

nékteré vrozené vyvojové vady vcetné koarktace

aorty — patrani po nich je soucasti prvniho vyset-

reni pediatrem po narozeni;

vrozend dysplazie kyc¢elnich kloubt — prvni vyset-

reni se provadi jesté za pobytu ditéte na novoroze-

neckém oddéleni, pak nasleduje jesté sonografic-
ké a ortopedické vysetreni,

vrozené smyslové poruchy — provadi se vysetreni

otoakustickych emisi a oftalmologické vySetieni

s cilem véasného zachytu poruch sluchu a vrozené

katarakty ¢i retinoblastomu;

vrozené vyvojové vady ledvin pomoci sonografic-

kého vysetteni;

vybrand vrozenda a dédi¢nd onemocnéni pomo-

ci laboratorniho novorozeneckého screeningu

(LNS) zalozeného na vySetfenich suché kapky

krve analytickymi laboratornimi metodami. Pro

efektivitu LNS je potiebny sofistikovany zptisob
centralni organizace, obzvlasté v soucasné dobé

s nevidanymi technologickymi laboratornimi a 1é-

¢ebnymi moznostmi. Pfedmétem tohoto sdéleni je
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seznamit ¢tenare s historii, sou¢asnosti a vyhledy
LNS v CR.

HISTORIE LABORATORNIHO
NOVOROZENECKEHO SCREENINGU

Zakladatelem LNS je profesor Robert Guthrie z Uni-
verzity v Buffalu ve staté New York, USA. V roce 1963
vyvinul a nasledné i zavedl do celoplosného provadéni
jednoduchou, levnou a spolehlivou semikvantitativni
metodu méreni koncentrace fenylalaninu vyuzivajici
na fenylalaninu zavisly rast kultury bakterii Bacillus
subtillis pro LNS fenylketonurie (obrazek 1). Poprvé
pouzil k tomuto ucelu metodu zaschlych vzorka ka-
pilarni krve na specidlnim filtraénim papirku, tzv. su-
chych kapek krve (SKK). Na této metodé odbéru krve
stoji systém LNS dodnes a ,,Guthrieho karti¢cky“ jsou
bézné pouzivanym pojmem na celém svété.

Po roce 1965 se zacal LNS celosvétové rychle rozsi-
rovat. Zahajeni celoplosnych screeningovych progra-
mu (nejen LNS) si vyzadalo formulovani obecnych
pravidel pro jejich provadéni, coz udinili zadanim
Svétové zdravotnické organizace (WHO) Wilson
a Jungner v roce 1968.® Predpoklady pro zahdajeni ce-
loplosného screeningu jakéhokoliv onemocnéni lze
shrnout do néasledujicich kritérii WHO dle Wilsona
a Jungnera:

1. Pfedstavuje vyznamny zdravotni/socialni pro-
blém (prevalence nestanovena).

2. Je jasné diagnosticky definovatelné (existuje kon-
firmacéni test).

3. Méa latentni nebo nespecifické ¢asné stadium.

4.]Jeho prirozeny pribéh musi byt znam.

5. V¢asna detekce umoznuje takovou léc¢bu, ktera
zasadné pozitivné ovlivni prabéh nemoci.

6. Musi byt odborny konsenzus koho a jak 1é¢it.

7. Existuje obecné uznany screeningovy test.
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Obr. 1: Robert Guthrie (1916—1995) a labo-
ratorni novorozenecky screening fenylke-
tonurie (http://pkuworld.org/home/docs/
history/guthrie200.jpg). Metoda vyuziva
na fenylalaninu zavisly rast kultury bakte-
rii Bacillus subtillis, jeZ se l1épe a rychleji déli
v pfitomnosti vyssi hladiny fenylalaninu
difundujici do kultivaéniho média z papirku
nasatého kapilarni krvi ditéte s fenylke-
tonurii.

8. Spole¢nost je schopna zabezpelit nejen scree-
ning, ale i naslednou lé¢bu.
9. Pfinos screeningu je vyssi nez jeho naklady — rov-
novaha ,,cost/benefit ratio®.
10. Screening je kontinualni proces — efektivita musi
byt trvale vyhodnocovana.

Pocatky LNS v naSich zemich c¢asové nikterak
vyznamnéji nezaostavaly a jsou spjaty se jmény
prof. MUDr. Bohunky Blehové, CSc. (1917-1996),
prof. MUDr. Josefa Hyanka, DrSc. (* 1933) a Ing. An-
tonina Mrskos$e, CSc. (1923-2014) v pripadé fenylke-
tonurie a prof. MUDr. Olgy Hnikové, CSc. (1931-2017)
v pripadé vrozené hypotyredzy. Roky zahajeni pravi-
delnych celoplosnych LNS jsou uvedeny v tabulce 1.

V nasledujicich desetiletich byly vyvinuty techno-
logicky pokro¢ilé analytické metody, napt. imunoese-
je, fluorimetrie a predevsim tzv. sprazena hmotnost-
ni spektrometrie (tandem mass spectrometry — TMS
¢i MS/MS) a molekularné genetické metody umoz-
nujici vyznamné rozsireni spektra nemoci ¢i zvyseni
specificity screeningu pro vyhledavané nemoci na
zakladé vysetireni SKK.

SOUCASNOST LABORATORNIHO
NOVOROZENECKEHO SCREENINGU

Systém LNS v CR nespoéiva pouze v samotné labo-
ratorni analyze SKK, ale zahrnuje celou logistiku
preanalytické éasti (informovani rodic¢t a vyjadreni
informovaného souhlasu, zptusob, podminky, ¢aso-
vani a event. opakovani odbért suché kapky krve),
analytické ¢asti (jaké analyty, jakym zpusobem
a kde jsou méreny) a postanalytické ¢asti (postupy
screeningovych laboratori pfi pozitivnim ¢i nejedno-
zna¢ném nalezu, navaznost na klinickd pracovisté
s optimalizaci dalsiho diagnostického postupu a za-
bezpeceni dlouhodobé 1é¢by a sledovani pacientt,
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Tab. 1: Pfehled 18 nemoci vyhledavanych pomoci celoploéného laboratorniho novorozeneckého screeningu v Ceské republice (Fazeno
chronologicky dle roku zahajeni, realna novorozenecka prevalence v Ceské republice na zakladé vy3etieni 1225358 novorozencii
v obdobi 1. 1. 2010 — 31. 12. 2020)

Onemocnéni Vyskyt Start Analyt Metoda | Lécba a klinicky efekt véasného zachytu
PKU/HPA 1:5200 1975 fenylalanin, MS/MS | Specidlni dieta s nizkym obsahem fenylalaninu suplemen-
tyrosin tovand smési esencialnich aminokyselin bez fenylalaninu

zabrani nevratnému poskozeni CNS

CH 1:3000 1985 TSH Substituce hormony stitné ZIazy zabrani nevratnému
poskozeni CNS

CAH 1:12000 2006 170HP Substituce gluko- a mineralokortikoidy zabrani Zivot ohro-
Zujici solné krizi, u lehi formy zabrani pred¢asné puberté
a ztraté dospélé vysky

CF 1:6000 2009 IRT, CFTR I+MG | Komplexni lé¢ba zahajena do 2 mésich véku zlepsi pribéh
a prognézu

MCADD 1:23 000 oktanoyl-karnitin MS/MS | ReZimova a dietni opatfeni s cilem prevence hypoglykemii

LCHADD 1:88000 profil acyl-karniting zabrani ijvot ohﬁoiujl’cimu selhani energetického metaboli-

s dlouhym Fet&zcem smu a poskozeni jater a CNS

VLCADD 1:245 000

CPTID <1:1200000

CPTIID <1:1200000

CACTD <1:1200000

MSUD 1:94 000 valin Nizkobilkovinna dieta suplementovana smési aminokyselin

leucin bez leucinu, valinu a isoleucinu sniZi riziko Zivot ohroZujici-
isoleucin ho metabolického rozvratu a poskozeni CNS
alloisoleucin

GAI 1:204 000 glutaryl-karnitin Nizkobilkovinna dieta suplementovana smési aminokyselin
bez lysinu a se snizenym obsahem tryptofanu, L-karnitinem
a riboflavinem sniZi riziko Zivot ohroZujiciho metabolického
rozvratu a poskozeni CNS

IVA 1:204 000 isovaleryl-karnitin Nizkobilkovinna dieta suplementovana smési aminokyselin
bez leucinu, L-karnitinem snizi riziko Zivot ohrozujiciho
metabolického rozvratu a poskozeni CNS

ARG <1:518 000 | 2016 arginin Restrikce bilkovin, specidlni smési aminokyselin a latek

aT 1:518 000 citrulin snizujicich amoniak zabrani poskozeni CNS

MTHFRD <1:518 000 methionin Suplementace betainem a dalSimi latkami zabrani u tézké

HCU homocystein formy amrti

CBSD HCU 1:518 000 Pyridoxin (B6) nebo nizkomethioninova dieta suplemento-
vana smési aminokyselin bez methioninu a betainem u B6
non-respondéra zabrani vzniku trombéz, poskozeni CNS
a luxaci ¢ocky

BD 1:9000 biotinidaza F Suplementace biotinem sniZi riziko metabolického rozvra-

tu, poskozeni CNS a dalSich projeva

PKU/HPA — fenylketonurie/hyperfenylalaninemie, CH — kongenitalni hypotyreéza, CAH — kongenitalni adrenélni hyperplazie, resp. deficit 21-hydroxylazy, CF — cystic-
ka fibré6za, MCADD - deficit acyl-CoA dehydrogenazy mastnych kyselin se stfedné dlouhym Fetézcem, LCHADD - deficit 3-hydroxyacyl-CoA dehydrogenazy mastnych
kyselin s dlouhym Fetézcem, VLCADD - deficit acyl-CoA dehydrogenazy mastnych kyselin s velmi dlouhym fetézcem, CPTID — deficit karnitinpalmitoyltransferazy |,
CPTIID - deficit karnitinpalmitoyltransferazy Il, CACTD — deficit karnitinacylkarnitintranslokdzy, MSUD - leucinéza (nemoc javorového sirupu), GAI — glutarova
acidurie typu I, IVA — isovalerova acidurie, ARG — argininemie, CIT — citrulinemie, MTHFD HCU — homocystinurie z deficitu metylentetrahydrofolatreduktazy, CBSD
HCU - homocystinurie z deficitu cystationin beta-syntazy, BD — deficit biotinidazy.

Start — rok zahajeni pravidelného celoplodného laboratorniho novorozeneckého screeningu v Ceské republice, analyt — mé&Feny biomarker, TSH — tyreoideu stimulujici
hormon, 1770HP — 17-hydroxyprogesteron, IRT — imunoreaktivni trypsinogen, CFTR — gen pro cystickou fibrézu, metody — laboratorni analytické metody pouZivané
v CR pro screeningové vy3etieni.

Metody pouzivané v CR: | — imunoesej, F— fluorimetrie, MS/MS — tandemova hmotnostni spektrometrie, MG —molekularné genetické vysetFeni.
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vétveni nervd

misto odbéru misto odbérnu

Obr. 2: Odbér kapilarni krve z paty pro LNS. Cervené jsou
vyznacené oblasti vhodné k odbéru.

vyhodnocovani a zpracovani dat screeningu, skla-
dovani a vyuziti vzork). Systém je natolik slozity,
ze jeho ,lege artis“ provadéni je definovano meto-
dickym navodem (MN) vydavanym MZ CR, ktery se
aktualizuje dle rozvoje LNS. Posledni aktualizace je
uvedena ve Véstniku MZ z roku 2016 a v budoucnu
se bude jisté ménit a je povinnosti zainteresovanych
pracovist zmény sledovat.® Prehled v sou¢asné dobé
v CR screenovanych nemoci a jejich vyskytu je uve-
den v tabulce 1. Pravdépodobnost, Ze novorozenec
bude postiZen nékterou ze screenovanych nemoci,
(kumulativni novorozenecka prevalence vsech 18 ne-
moci) ¢ini 1:1100.

Preanalyticka faze

Pro zdravotniky pecujici o novorozence je zakladni
podminkou spravného fungovani celého systému
LNS dodrzZovani pravidel zverejiiovanych ve zminé-
ném MN. Presné znéni MN a fadu dalsich informaci
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Obr. 3: Odbérova ,,screeningova“ karticka. Spravné provede-
ny odbér = vyznaédena policka jsou dokonale prosaknuta krvi.
Pi'ed odbérem se vypliiuji viechna poli¢ka pro demografické
udaje a informace o novorozenci.

ohledné LNS lze nalézt na webovych strankach www.
novorozeneckyscreening.cz.

Dulezitou podminkou screeningovych programt
je vzdjemna davéra mezi vySetrovanou populaci
a zdravotniky. Nezbytnou soucasti LNS je poskytnu-
ti primérenych informaci zakonnym zastupctum no-
vorozence, nejlépe v predporodni dobé a nejpozdéji
pied odbérem vzorku krve novorozenci. Nejvyznam-
néjsim zdrojem informaci pro rodic¢e jsou neonatolo-
gové a pediatti. Webova stranka a metodicky navod
obsahuji rizné informaé¢ni materialy pro odborniky
ilaickou verejnost, presto reprezentativni vzorek 1,4
tisice matek ukéazal, Ze 18 % matek nevédélo o tom,
ze LNS byl proveden.®

V soucasnosti se odbér SKK provadi mezi 48.—
72. hodinou Zivota novorozence. Za spravné pro-
vedeni odbéru a dalsi kroky dle MN je zodpovédny
lékar (poskytovatel zdravotnich sluzeb), ktery ma
v této dobé novorozence v péci. Odbér lze provést
pouze se souhlasem zdkonného zastupce. Odbér se



provadi drobnou incizi pati¢ky v oblasti dle obrazku
2. Kapky krve se zachycuji na filtra¢ni papirek, ktery
je soucasti specialni dvojité screeningové karticky —
obrazek 3.

Velmi dulezita je kvalita SKK. Krev musi zcela za-
plnit predtis$téna policka a prosaknout filtra¢ni papir
ido rubové strany. Kapky se ale nesmi slévat a ¢imko-
liv kontaminovat. Po zaschnuti pri pokojové teploté
se odesilaji co nejdtive postou nebo poslem s radné
vyplnénymi demografickymi tdaji a informacemi
o novorozenci. Jeden list do prislusnych imunoana-
lytickych laboratofi a druhy do laboratofi tandemo-
vé hmotnostni spektrometrie a fluorimetrie. Rychlé
dodani SKK je nezbytné pro véasnou diagnostiku
a 1é¢bu pacienttt s akutné probihajicimi formami vy-
hledavanych onemocnéni, které se mohou manifes-
tovat klinicky jiz ke konci prvniho tydne Zivota.

V nékterych klinickych situacich novorozence je
treba odbér SKK opakovat — provést tzv. rescreening.
Za indikaci rescreeningu a jeho zajisténi je opét od-
povédny lékar, ktery ma novorozence v dobé indika-
ce rescreeningu v péci. Pfresna pravidla jsou uvedena
v MN. Zde jsou uvedeny priklady indikace rescree-
ningu:

U novorozence s porodni hmotnosti < 1500 g

v dobé, kdy dosahne hmotnosti 1500 g.

8.—14. den zivota novorozence se provadi rescree-

ning pokud:

byla matce 48 hodin pred porodem nebo novo-
rozenci pred prvnim odbérem podana kortiko-
terapie;

byla matka v poslednim trimestru lé¢ena tyreo-
statiky nebo 1éky s vysokym obsahem jodu (ni-
koliv bézna jodidova suplementace v téhoten-
stvi);

byl novorozenec pred prvnim odbérem lééen
dopaminem nebo léky s vysokym obsahem jodu;
byl novorozenci pred prvnim odbérem podan
transfuzni pripravek;

byly novorozenci pred prvnim odbérem podany
infuze aminokyselin, gluk6zy nebo lipida.

Mtuize nastat situace, zvlasté v pripadé nezralych
novorozenct, kdy bude o dalsi odbér Zadat screenin-
govalaborator. V tomto pripadé se nejedna o rescree-
ning, ale bud o nekvalitni odbér vzorku krve na SKK,
nebo nejasny nalez hrani¢nich koncentraci analytu
v oblasti, kterd nedosahuje hodnot typickych pro
pozitivni nalez. Tento typ opakovani obvykle pode-
zfeni na nemoc nepotvrdi a je nasledné klasifikovan
jako falesné pozitivni nalez.
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Analyticka faze

Zakladni analytické postupy metodami tandemové
hmotnosti spektrometrie, fluorimetrie ¢i imunoeseje
a metodami molekularné genetickymi jsou zminény
v tabulce 1. Pro vySetreni se pouzivaji jednak prvo-
stupriové (primarni) markery nemoci (koncentrace
analyta ¢i jejich poméry), u nékterych nemoci se
v pripadé abnormalniho nalezu pred vyhodnocenim
vysledku dopliuji ze zaslaného vzorku SKK jesté
druhostupnové markery (napt. celkovy homocystein
pri screeningu homocystinurie). V pripadé LNS cys-
tické fibrézy se ke snizeni falesné pozitivity u max.
1 % vzorka provadi molekularné geneticka analyza
50 nejcastéjsich patogennich variant v CFTR genu
(zahrnuje 93 % alel pacienttt s CF v Evropé). I kdyz
screeningové programy definuji pfedem cilové ne-
moci, nékteré markery muZou vést i k zachyceni tzv.
sekundarnich cilovych nemoci s mensi spolehlivosti
zachytu nebo nizsi efektivitou 1é¢ebnych intervenci
(v CR je mozné kromé cilovych nemoci zachytit me-
todou MS/MS okolo 20 sekundarnich cilovych ne-
moci).

Postanalyticka faze

Pozitivni nalez v LNS neni potvrzenim diagnézy. Zna-
mena pouze, Ze vzniklo vysoké podezieni na dané
onemocnéni. Naopak negativni nalez neznamena
jednoznacéné vylouceni pritomnosti 18 screenova-
nych nemoci, ale znamena pouze to, Ze koncentrace
laboratornich markera v LNS nebyly v dobé odbéru
v rozmezich typickych pro nemoc. Falesna negativita
LNS je nizka a zpravidla se vyskytuje u klinicky leh-
kych forem onemocnéni. Vznikne-li pozdéji klinické
podezreni na nékterou screenovanou nemoc, musi
byt diferencialné diagnosticky zvazovana i v pripadé
provedeného a negativniho nalezu pri LNS.

V pripadé pozitivniho nalezu (= vzniku podezre-
ni na nemoc) za dalsi neodkladné kroky k zajisténi
konfirmace diagnézy, zahajeni 1é¢by a dalsi sledova-
ni pacientt jsou zodpovédné laboratore LNS ve spo-
lupraci s prislusnymi diagnostickymi laboratoremi
a klinickymi pracovisti uvedenymi v MN.

Fale$néa pozitivita LNS je prokazana az pfi konfir-
macnich vysetrenich ¢i pri opakovani screeningu dle
poZzadavku laboratofi. Vyskyt falesné pozitivity zavi-
si do znaéné miry na typu markeru (napft. 17-hydroxy-
progesteron je zvySeny i nespecificky pfi stresu novo-
rozence a nizké porodni hmotnosti). Na obrazku 4 je
uveden priklad poctu falesné pozitivnich nalezt dle
hmotnosti novorozence a typu screenované nemoci
v jednom reprezentativnim roce.
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Obr. 4: Poéet vysetienych novorozenci, zachycenych pacientd
a falesné pozitivnich nalez. Obrazek ukazuje vysledky LNS
za rok 2020, poéty fale$né pozitivnich (FP) nalez se lisi dle
porodni hmotnosti a typu nemoci.

MEZINARODNI SROVNANI

Spektrum nemoci a celkova organizace LNS je v jed-
notlivych zemich ¢i regionech velmi rozmanita. Ve
vSech statech USA je nyni doporucen screening 35 ci-
lovych nemoci, pri jejich diagnostice je moZzné nalézt
jesté 18 dalsich chorob (https://www.hrsa.gov/advi-
sory-committees/heritable-disorders/rusp/index.
html).® V Evropé je situace mnohem pestfejsi a po-
¢et nemoci se pohybuje mezi 2 a priblizné 40, rovnéz
organizace programu LNS je variabilni.®
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BUDOUCNOST LABORATORNIHO
NOVOROZENECKEHO SCREENINGU

Vyznam LNS s rozvojem analytickych technologii,
zejména v oblasti tandemové hmotnostni spektro-
metrie a molekularni genetiky, pritahuje pozornost
zejména v komunité vénujici se vzacnym nemocem
(https://download2.eurordis.org/documents/pdf/
eurordis_nbs_position_paper.pdf). Zasadnimi im-
pulsy pro upravy ¢i rozsirovani LNS jsou nové vyso-
ce efektivni terapeutické moznosti. Bude zapottebi
hledat nova eticka i legislativni pravidla a celospole-
¢ensky konsenzus. V evropském prostoru je vyznam-
nou platformou projekt Screen4rare (https://www.
isns-neoscreening.org/isns-position-concerning-
-recent-statements-by-ifcc-and-eurordis-on-neona-
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kularné genetické (MG) analyze genu SMNI a tézké
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MG prikazu nedostatku cirkularnich zbytka DNA
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nové generace (NGS) pro panel nemoci.” O vhod-
nosti pouziti NGS jako primarniho postupu ve scree-
ningu se vedou jiz dels$i dobu debaty,® tento pristup
v8ak zatim v rutinni praxi neni vyuzivan. Ve vzdale-
néjsi budoucnosti nelze vyloudit LNS na zakladé ana-
lyzy fetalni DNA z periferni krve matky. |
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