Novorozenecký a selektivní screening v ČR

Screening= systematické cílené vyhledávání určité choroby před její klinickou manifestací se snahou předejít včas jejím možným následkům

Novorozenecký screening

provádí se metodou odběru tzv. suché kapky krve na novorozenecké screeeningové kartičce- dobře omytá, prokrvená kůže na vnitřním či zevním okraji patičky novorozence se očistí alkoholem a nechá uschnout ( provede se drobná incize do hloubky max 2mm sterilním kopíčkem ( první kapka se setře suchým sterilním tamponem ( po vytvoření další dostatečně velké kapky se přiloží filtrační papírek screeningové kartičky, tak aby se krev nasávala a úplně zaplnila předtištěný terčík a filtrační papír byl viditelně nasáklý z obou stran ( po odběru necháme krev zaschnout v horizontální poloze kartičky po dobu nejméně 3 hodiny při pokojové teplotě
cíl-rychlá diagnostika


včasná léčba


potvrzení/vyvrácení onemocnění ještě před jeho projevy a poškození dítěte

screening hyperfenylalaninémií a fenylketonurie


hyperfenylalanémie-AR- porucha metabolismu Phe, při které dochází k jeho patologickému nahromadění v krvi a ostatních tělesných tekutinách ( poškození CNS



fenylketonurie- její nejtěžší forma- zápach moči po myšině




příčina- deficit enzymu fenylalaninhydroxylázy





deficit tetrahydrobiopterinu


léčba je potřeba zahájit nejpozději do 21 dnů- eliminační dieta


screening-metoda tandemové hmotnostní spektrometrie


kritéria pro diagnózu klasické fenylketonurie
hladina Phe nad 20mg/dl 



normální nebo snížená hladina Tyr



 přítomnost abnormálních metabolitů v moči (kyselina fenylpyrohroznová)



normální c tetrahydrobiopterinu- kofaktor hydroxylace Phe na Tyr

screening kongenitální hypotyreózy


kongenitální hypotyreóza- nedostatek hormonů štítné žlázy u dětí vede k narušení vývoje mozku s následným ireverzibilním mentálním defektem různého stupně



substituční léčbu L-tyroxinem je třeba zahájit do 14 dnů života


screening-stanovení TSH fluoroimunoanalýzou

screening kongenitální adrenální hyperplazie


kongenitální adrenální hyperplazie= vrozená porucha syntézy steroidních hormonů, jejíž příčinou je chybění některého z pěti nezbytných enzymů


screening-stanovení 17α-OH-progesteronu pomocí imunoanalytických metod

screening cystické fibrózy


cystická fibróza-AR- dochází k mutaci genu kódující chloridový transportér na buněčné membráně


screening-1.krok vyšetření hladiny imunoreaktivního trypsinogenu imunoanalytickou metodou



     2.krok-molekulárně-genetická analýza



     3.krok-potní test pomocí pilokarpinové iontoforézy

       screening dalších dědičných metabolických poruch- DMP


leucinóza= nemoc javorového sirupu


glutarová acidurie


izovalerová acidurie


metoda tandemové hmotnostní spektrometrie 


hlavní výhoda-možnost současné detekce mnoha metabolitů během jedné analýzy z krevní skvrny- detekce 2 druhů látek




AK- dědičné poruchy v metabolismu AK




acylované karnitiny- defekty acidurie  



malý terčík z krevního papírku ( extrahován a přímo analyzován hmotnostním spektrometrem: molekuly se nejprve kladně nabijí a pak se rozdělí a detekují
Selektivní screening


postnatální výběrový screening u jedinců, kteří mají příznaky onemocnění vedoucí k podezření na některou z DMP


analýza metabolitů- chromatografické techniky




          profilová vyšetření


enzymologické vyšetření



měří se úbytek substrátu




tvorba produktu



techniky fluorimetrické a radiometrické



typické výsledky- postižení homozygoti- jasně deficitní





      heterozygoti- překryv





      zdraví homozygoti- normální rozdělení aktivit v populaci


diagnostika na úrovni DNA



studovány mutace v genech




sfingomyelinázy




glukocerebrosidázy




adenosylsukcinátlyázy
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