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Streszczenie

Wstep. Od 2005 roku wprowadzono w Samodzielnym Specjalistycznym ZOZ nad Matka
i Dzieckiem w Opolu program badan prenatalnych, majacy na celu wczesne wykrycie wad
wrodzonych u ptodéow dzigki wprowadzeniu do diagnostyki rutynowej nieinwazyjnych i/lub
inwazyjnych badan prenatalnych u kobiet w ciazy z terenu wojewodztwa opolskiego. Bezwzgled-
ne wskazania do wykonania inwazyjnych badan prenatalnych istnieja w grupie podwyzszone-
go ryzyka (wiek powyzej 35 roku zycia, aberracje chromosomowe u ptodéw w poprzednich
ciazach, nosicielstwo translokacji zrownowazonych). W grupie kobiet mtodszych wskazania do
amniopunkcji ustala si¢ na podstawie nieprawidtowych wynikow testow PAPPA i potrojnego
oraz zmian wykrytych podczas badania ultrasonograficznego.

Cel. Celem pracy byta ocena wynikow wprowadzonego od 2005 roku programu badan prena-
talnych na Opolszczyznie.

Material i metody. Badaniami i poradnictwem genetycznym zostato objetych 758 kobiet z grupy
wysokiego ryzyka. W ramach programu opieki prenatalnej, u kazdej z kobiet rozpoczgto dia-
gnostyke od wykonania w okresie od 10 do 13 tygodnia ciazy scalonego badania ultrasono-
graficznego (ocena CRL, NT, NB i przeptywow w przewodzie zylnym) oraz biochemicznego
testu PAPP-A Do inwazyjnych badan prenatalnych (amniopunkcja w 14-18 tygodniu ciazy)
zakwalifikowano, na podstawie nieprawidlowych wynikéw badan nieinwazyjnych i konsulta-
cji genetyka 108 pacjentek. Ptyn owodniowy pobrano w warunkach szpitalnych od 99 kobiet,
15 kobiet nie wyrazito zgody na amniopunkcjg, w 2 przypadkach doszto do obumarcia ciazy
przed terminem wykonania badania inwazyjnego.

Wyniki. Analiza cytogenetyczna komorek 99 ptodéw wykazata: 6 przypadkow trisomii chro-
mosomu 21, 1 przypadek trisomii chromosomu 18, 1 przypadek zespotu 47, XXX i jeden
przypadek ptodu bezczaszkowego. Stwierdzono statystycznie istotne korelacje migdzy warto-
$cig NT u ptodoéw z prawidlowym a nieprawidtowym kariotypem, przy p = 0, 000. Natomiast
stwierdzono niska statystycznie zalezno$¢ migdzy wartosciami & HCG i PAPP-A pomigdzy
badanymi grupami ptodoéw. Nie stwierdzono zaleznosci migdzy czasem zakonczenia cigzy, masa
urodzeniowg i punktacja Apgar u ptodéw matek, u ktérych wykonywano amniopunkcj¢ i matek,
u ktorych nie wykonano amniopunkcji. Z naszego materiatu wynika, ze badania inwazyjne sa
stosunkowo bezpieczna metoda okreslenia kariotypu plodu w ciazy wysokiego ryzyka gene-
tycznego i nie niosa za soba powaznych powiktan bezposrednio po, jak i nie wptywaja na czas
zakonczenia ciazy, masg urodzeniowa ptodu oraz oceng wg skali Apgar.

Stowa kluczowe: diagnostyka prenatalna, amniocenteza genetyczna.
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Summary

Introduction. Since 2005, was brought in Gynaecological and Obstetrical Hospital in Opole
prenatal testing program, which aims at early detection of congenital defects in fetuses with
the introduction of routine non-invasive diagnostic and / or invasive prenatal testing in pregnant
women from the Opole area. Absolute indications for the implementation of invasive prenatal
tests exist in high-risk group (age above 35 years of age, chromosomal aberrations on the fetus
in previous pregnancies, being balanced translocation) In the group of women younger indi-
cation amniocentesis determined on the basis of incorrect test results PAPPA and triple and
changes detected during ultrasound.

The aim. The aim of this work was to evaluate the results since 2005 introduced the pre-natal
examinations at Opole region.

Materials and methods. Research and genetic counseling was covered by 758 women with high-
risk groups. As part of the prenatal care program in each of the women started from the
performance of diagnosis in the period from 10 to 13 weeks of pregnancy microchip ultraso-
und (CRL assessment, NT, NB and flows in the venous) and biochemical test PAPP-A to invasive
prenatal tests (in amniocentesis 14-18 weeks of pregnancy) have been put on the basis of non-
invasive abnormalities in 108 patients. Aminotic liquid collected in a hospital 99 women, 15
women has expressed consent to amniocentesis, in 2 cases, death was pregnant at the time the
implementation of invasive tests.

Results. Cytogenetic analysis of fetal cells 99 showed: 6 cases of trisomy chromosome 21,
chromosome 1 case of trisomy 18, 1 case team 47, XXX and one case of acranius fetal. A
statistically significant correlation between the value of NT in fetuses with normal and abnor-
mal cariotype, at p = 0, 000 In contrast, was low statistically significant relationship between
the B-HCG and PAPP-A between the two fetuses. There was no relationship between the time
of termination of pregnancy, and the mass born in fetal Apgar scores of mothers, who are
continuing amniocentesis and mothers, who have not performed amniocentesis. Invasive be-
lieve our study is a relatively safe method of determining cariotape the fetus in high-risk
pregnancy genetic and do not involve any major complications immediately after and did not
affect the time of pregnancy, weight born fetus as well as an assessment by the Apgar scale.
Key words: prenatal diagnosis, genetic amniocentesis.

WSTEP

0Od 2005 roku prowadzony jest w Samodzielnym Spe-
cjalistycznym ZOZ nad Matka i Dzieckiem w Opolu
program opieki prenatalnej, majacy na celu wczesna
identyfikacj¢ zespotu wad wrodzonych u ptodow, dzigki
poszerzeniu diagnostyki o nieinwazyjne i inwazyjne
badania prenatalne u ci¢zarnych z terenu wojewodztwa
opolskiego.

Pacjentki zakwalifikowano do wykonania inwazyj-
nych badan prenatalnych na podstawie ponizszych
parametréw: wiek matki powyzej 35 lat, ciaze martwe
i urodzone dzieci z aberracjami chromosomowymi,
dzieci z mnogimi wadami rozwojowymi, wystapienie
translokacji zrownowazonej lub aberracji chromosomo-
wej u jednego z rodzicow, mozaicyzm chromosomowy
u rodzicoéw, aberracje chromosomow piciowych w po-
przedniej ciazy, choroba Downa w rodzinie, wada
osrodkowego uktadu nerwowego w poprzedniej ciazy,
urodzenie dziecka z okre$long grupa choréb metabolicz-
nych, okre$lenie ptci ptodu przy podejrzeniu chordb
sprzgzonych z plcia, nieprawidtowy poziom alfa-feto-
proteiny w surowicy matki, nieprawidtowy obraz pto-
du w badaniu USG oraz nieprawidtowy poziom biatka
PAPP-A i wolnej podjednostki 8- hCG.

CEL PRACY

Gtownym celem pracy byla analiza wynikéw badan
przeprowadzonych w latach 2005-2008 w ramach pro-
gramu opieki prenatalnych na Opolszczyznie.

1 (11) 2009

INTRODUCTION
Prenatal testing program is conducted in specialist
Mother and Child Health Care Institution (Samodziel-
ny Specjalistyczny ZOZ nad Matka i Dzieckiem) in
Opole since 2005. The program was designed for ear-
ly identification of various congenital syndromes in
fetuses, using widened diagnostic test scheme contain-
ing both invasive and non-invasive prenatal tests per-
formed in pregnant women living in opolskie province.
The patients were eligible for the study according
to the following criteria: maternal age over 35 years,
blighted pregnancies in the past and children born with
chromosomal abnormalities, children born with multi-
ple inborn defects, one of the parents with reciprocal
translocation or other chromosomal aberration, chromo-
somal mosaicism in one of the parents, sex chromo-
somes aberrations in previous pregnancy, Down syn-
drome in the family, central nervous system defect in
previous pregnancy, children born with certain congen-
ital metabolic diseases, the need of prenatal fetal sex
determination when there was a risk of X-linked genetic
disorders, maternal serum alpha-fetoprotein abnormal
concentration, abnormal fetal ultrasound scan and ab-
normal concentrations of PAPP-A and free - hCG.

AIM OF THE STUDY

The main aim of the study was to analyze the results
of tests performed in 2005-2008 during the prenatal
testing program in Opolszczyzna.
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MATERIAt I METODY

Procesem diagnostyczno-terapeutycznym zostalo objg-
tych 758 kobiet z grupy wysokiego ryzyka. Program
badan prenatalnych sktadat si¢ z kilku waznych ogniw.

Pierwszy etap dotyczyt diagnostyki ultrasonograficz-
nej w pierwszym trymestrze ciazy, ktora wykonywano
pomigdzy 11 a 13 tygodniem i 6 dni i obejmowat oceng
wymiaru ciemieniowo-siedzeniowego (CRL), przezier-
nosci karkowej (NT), obecnosci kosci nosowej (NB) oraz
przeptywéw w przewodzie zylnym (DV).

Réwnoczesnie u pacjentki oznaczano test PAPP-A,
polegajacy na oznaczeniu st¢gzen dwoch substancji
w surowicy krwi kobiety ci¢zarnej: biatka PAPP-A (cia-
zowe biatko osoczowe A - Pregnancy Associated Pla-
sma Protein A) oraz glikoproteiny B-hCG (wolnej
podjednostki beta gonadotropiny kosmoéwkowej - free
3 Human Chorionic Gonadotropin). Biatkko PAPP-A
oznaczano aparatem Immulite 2000 z zastosowaniem
testu immunoenzymatycznego fazy statej z zastosowa-
niem chemiluminescencji, jako reakcji indykatorowe;j,
natomiast 3-HCG oznaczono immunoenzymatycznym
testem kanapkowym (Diagnostyka Sp. z.0.0. - labora-
toria medyczne Wroctaw). Ocena ryzyka genetyczne-
go wad ptodu ustalano za pomoca programu kompu-
terowego PRISCA-4.

Zalety w postaci matego odsetka wynikow fatszy-
wie ujemnych, wysokiej czutosci siggajacej okoto 85-
90% w populacji ogolnej w potaczeniu z catkowitym
bezpieczenstwem dla matki i ptodu stawia te badania
w kregu kluczowych standardéw nieinwazyjnych badan
prenatalnych.

Nastepnie na podstawie korelacji badan laboratoryj-
nych, wieku pacjentki i obrazu ultrasonograficznego
udzielano porady genetycznej, ktora po wezesniejszym
konsylium genetyczno-potozniczym byta kwalifikacja
do poszerzenia diagnostyki o inwazyjne badanie pre-
natalne w postaci amniopunkcji.

Klasyczna amniopunkcja genetyczna polega na
naktuciu macicy i worka owodniowego przez powto-
ki brzuszne pod kontrola USG i pobraniu ptynu owo-
dniowego, zawierajacego zywe komorki ztuszczone
z nabtonka owodni, dréog moczowych, oddechowych
i przewodu pokarmowego ptodu. Badanie cytogene-
tyczne ptynu owodniowego pozwala na okreslenie ka-
riotypu plodu i wykluczenie lub potwierdzenie aber-
racji chromosomowych. Amniopunkcja obarczona jest
najmniejszym odsetkiem powiktan wsrod wszystkich
inwazyjnych badan prenatalnych, a ryzyko utraty cia-
zy stanowi okoto 1%. Do ujemnych skutkow naleza:
krwawienie, zakazenie, przedwczesne odplywanie
pltynu owodniowego, wystapienie czynnosci skurczo-
wej. W 6 przypadkach po konsultacji z genetykiem
wykonano amniopunkcje¢ migdzy 14 a 15 tygodniem
ciazy, pozostate amniopunkcje wykonano pomigdzy 15
a 18. tygodniem ciazy. Amniopunkcje wykonano w wa-
runkach lecznictwa zamknigtego z zastosowaniem
metody “z wolnej reki”. Cytogenetyczne badania pty-
nu owodniowego wykonano w Katedrze i Zaktadzie

D. KOWALCZYK, W. GUZIKOWSKI, J. WIECEK, D. ZIETEK

MATERIALS AND METHODS

758 women with high risk pregnancy participated in
diagnostics and therapy during the program. The pre-
natal testing program consisted of a few, important,
steps.

The first step concerted ultrasound imaging in the
first trimester of pregnancy, which was performed
between 11 week and 13 weeks and 6 days of pregnan-
cy. The examination included crown rump length
(CRL), nuchal translucency (NT), nasal bone presence
(NB) and ductus venosus flow (DV).

Simultaneously, PAPP-A (Pregnancy Associated
Plasma Protein A) and B-hCG glycoprotein (free f3
Human Chorionic Gonadotropin) levels were measured
in maternal serum. PAPP-A level was assessed using
Immulite 2000 analyzer based on solid-phase chemilu-
minescence immunoenzymatic assay as an indicator
reaction, while B-HCG was assessed using sandwich
ELISA (Diagnostyka LLC, medical laboratories, Wro-
claw, Poland). Fetal genetic disorders’ risk was estimat-
ed using PRISCA-4 software.

Due to numerous advantages, such as low percent-
age of false negative results, high sensitivity (reaching
85-90% of general population) and absolute safety for
mother and fetus, the described tests are among gold
standard non-invasive prenatal diagnostics and screen-
ing.

Subsequently, according to correlations between
laboratory tests results, patient’s age and ultrasound
imaging, genetic counseling was performed. On the
base of the counseling, after previous genetic-obstetric
case conference, the patient was qualified to invasive
prenatal test — amniocentesis.

Classic amniocentesis consists in inserting the nee-
dle into uterus and amniotic sac through the mother’s
abdominal wall with the aid of ultrasound-guidance and
extracting amniotic fluid containing living fetal cells
exfoliated from amniotic epithelium and fetal urinary,
respiratory and digestive tracts. Cytogenetic test of
amniotic fluid allows assessing fetal karyotype and
excluding or confirming chromosomal aberrations.
Amniocentesis carries the slightest risk of complications
in comparison to all invasive prenatal tests. The risk of
miscarriage is approximately 1%. Other complications
include: bleeding, infection, amniotic fluid leak and
uterine contraction activity induction. In 6 cases, after
geneticist’s counsel, amniocentesis was performed
between 14 and 15 week of pregnancy, the other am-
niocenteses were performed between 15 and 18 week
of pregnancy. All amniocenteses were performed in the
hospital, using a free-hand technique. Cytogenetic as-
sessments of amniotic fluid were performed in the
Department of Genetics, Medical University of Wro-
claw. Amniotic fluid examination results were analyzed
in correlation with non-invasive prenatal test. The
obtained results were statistically analyzed using STA-
TISTICA 5.5 software.

GINEKOLOGIA T POLOZNICTWO
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Genetyki AM we Wroctawiu. Przeprowadzono analiz¢
wynikéw badania pltynu owodniowego pobranego
metoda amniopunkcji w korelacji z wynikami badan
nieinwazyjnych. Otrzymane wyniki poddano analizie
statystycznej z uzyciem programu STATISTICA 5.5

WYNIKI

Badaniu inwazyjnemu poddano 99 pacjentek, ktore
zostaly zakwalifikowane do tej procedury po konsulta-
cji z genetykiem. Grupe kontrolng stanowito 100 ko-
biet po 35 roku zycia, ktdre nie zostaty zakwalifikowane
do badan inwazyjnych. 15 pacjentek pomimo wysokie-
go ryzyka nie wyrazito zgody na proponowang amnio-
punkcje, natomiast w 2 przypadkach doszto do obumar-
cia ptodéow przed wykonaniem amniopunkcji. Nie
wystapity po zabiegu zadne powiktania. Analiza cyto-
genetyczna komoérek ptodow wykazata 10 abberacji
chromosomowych (10,1%): w 6 przypadkach zespotu
Downa, jeden przypadek zespotu Edwarda, jeden przy-
padek zespolu 47 XXX, jeden przypadek zespolu 47
XXY i jeden przypadek bezczaszkowca.

Stwierdzono statystycznie istotne korelacje miedzy
nieprawidlowym parametrami USG (zwigkszona prze-
zierno$¢ karkowa u ptodu) a nieprawidtowymi wynika-
mi badan inwazyjnych (zaburzenia chromosomowe)
(p=0, 000). Zestawienie wynikow przedstawiono w ta-
beli 1.

Rycina 1. przedstawia rozrzut przeziernosci karko-
wej dla ptodéw z prawidtowymi (n) i nieprawidlowy-
mi (a) kariotypami.

Tab. 1. Test T dla grup niezaleznych dla oceny NT dla ptodéw
z prawidtowymi i nieprawidtowym kariotypami

bl

RESULTS

99 patients, who were qualified to the invasive proce-
dure after geneticist’s counsel, underwent amniocente-
sis. Control group consisted of 100 women after 35,
who were not qualified to the invasive diagnostics. 15
patients, despite the high risk of congenital disorders,
did not consent to perform the amniocentesis. In 2
cases, fetus died in utero before performing the amnio-
centesis. No complications of the procedure appeared.
Fetal cells cytogenetic analysis showed 10 chromosom-
al aberrations (10,1%): in 6 cases — Down syndrome,
one case of Edwards syndrome, one case of 47 XXX
syndrome, one case of 47 XXY syndrome and one case
of acrania.

The study showed statistically significant correla-
tions between abnormal USG scan result (increased
nuchal translucency in fetus) with abnormal results of
invasive tests (chromosomal aberrations) (p=0,000).
The results are demonstrated in table 1.

Figure 1 shows nuchal translucency results disper-
sion for fetuses with normal (n) and abnormal karyo-
type

We found low correlation between abnormal B
HCG concentrations. In fetuses with normal karyotype
the concentration was 70,3 and was lower than in
fetuses with chromosomal aberrations, where it
reached 93,05 (p=0,1053). PAPP-A level in normal
fetuses was 1,818, while in abnormal karyotype group
was lower and reached 1,07 (p=0,114). The results are
shown in table 2.

Tab. 1. T Test for groups independent of the NT assessment of
fetuses with normal and abnormal karyotypes

Ptody z prawidlo- | Plody z nieprawidto- fetuses with normal fetuses with
wymi kariotypami wymi kariotypami karyotypes abnormal karyotypes
n 89 10 n 89 10
Srednia 1,79 4,56 Average 1,79 4,56
SD+ 0,8039 2,660075 SD+ 0,8039 2,660075
t - 7,42 t - 742
p 0,00000 p 0,00000

Tab. 2. Test T dla grup niezaleznych dla oceny R-HCG i PAPPA dla

ptodéw z prawidtowymi i nieprawidtowym kariotypami

Tab. 2. T Test for independent groups for the R fetuses with normal
and abnormal karyotypes

Ptody z prawidlo- | Plody z nieprawidto- fetuses with normal fetuses with
wymi kariotypami | wymi kariotypami karyotypes abnormal karyotypes
n 89 10 n 89 10
Srednia B-HCG 70,3 93,05 Average 3-HCG 70,3 93,05
SD+ 41,72 36,69 SD+ 41,72 36,69
t -1,63761 t -1,63761
p 0,1053 p 0,1053
Srednia PAPPA 1,818 1,07 Average PAPPA 1,818 1,07
SD=+ 1,3086 0,517 SD+ 1,3086 0,517
t 1,596 t 1,596
p 0,114 p 0,114

1 (11) 2009
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Stwierdzono niska korelacj¢ migdzy nieprawidtowy-
mi poziomami biatka 3 HCG. Warto$¢ dla grupy ptodow
z prawidlowym kariotypem wynosita 70,3 i byla nizsza
niz dla grupy plodow z abberacjami chromosowymi
93,05 przy poziomie istotnosci statystycznej p = 0,1053.
Poziom biatka PAPP-A dla grupy z prawidlowym kario-
typem wynosit 1,818 i byl wyzszy w porownaniu z grupa
plodow z nieprawidtowym kariotypem (1,07), a poziom
istotnosci statystycznej dla tego parametru wynosit p =
0,114. Wyniki przedstawia tabela 2.

Poddano réwniez analizie dane z przebiegu porodu
obu grup ryzyka (po przebytej amniopunkcji i bez
amniopunkcji) takie jak: wiek zakonczenia ciazy, mase
urodzeniowa ptodu oraz punktacje wg skali Apgar po
1 minucie, szukajac odpowiedzi, czy amniopunkcja
moze mie¢ wplyw na wybrane parametry.

W zadnym z przypadkow nie stwierdzono réznicy
statystycznej dla ocenianych parametrow migdzy nowo-
rodkami, u ktorych wykonywano amniopunkcje¢ i u
ktérych nie wykonywano badan inwazyjnych. Srednia
wieku zakonczenia cigzy u matek po amniopunkcji
wyniosla 38 tygodni i 2 dni, natomiast u matek z gru-
py kontrolnej 38 tygodni i 1 dzien przy p 0,8053. Masa
urodzeniowa noworodkéw matek, ktore poddaty sie
amniopunkcji wynosita 3271g, a noworodkéw matek
z grupy kontrolnej 3153g przy p 0,5129. Ocena wg skali
Apgar po | minucie u noworodkéw matek z grupy
kontrolnej wyniosta 8,8, a u noworodkéw matek po
amniopunkcji 9,1 przy p 0,435. Wyniki zestawiono
w tabeli 3.

DYSKUSJA

W ostatnich latach w Polsce wzorujac si¢ na innych
krajach w szybkim tempie rozwija si¢ pogram badan
prenatalnych, obejmujac skrinningiem, coraz wigksza
grupe¢ pacjentek z grup ryzyka [1-3]. Postgpowanie to
ma na celu wychwycenie we wezesnym okresie rozwo-
ju ptodowego ciaz z wadami genetycznymi. Wiedza ta
pozwala na odpowiednie prowadzenie ciazy, daje

D. KOWALCZYK, W. GUZIKOWSKI, J. WIECEK, D. ZIETEK

To determine whether amniocentesis influences the
labor course we assessed labor course data in risk
groups (after amniocentesis or without amniocentesis)
including: labor term, birth weight and Apgar score after
1 minute.

In none of cases statistically significant differences
for assessed parameters between newborns after or
without previous amniocentesis were found. Mean la-
bor term in patients after amniocentesis was 38 weeks
and 2 days while in control group 38 weeks and 1 day
(p=0,8053). Mean birth weight after amniocentesis was
3271 g while in mothers who did not undergo amnio-
centesis — 3153 g (p=0,5129). Apgar score after 1
minute in control group was 8,8 while in newborns after
amniocentesis 9,1 (p=0,435). The results are shown in
table 3.

DISCUSSION

Recently in Poland, following the example of other
countries, prenatal testing programs develop rapidly and
more and more high-risk patients undergo screening
tests [1-3]. The aim of the procedure is to diagnose
genetic disorders early in gestational age. In conse-
quence, it will be possible to adjust pregnancy manage-
ment properly, to start appropriate treatment in utero or
to decide if the delivery should take place in reference
centre following immediate specialist newborn treat-
ment. Parents knowing about fetal problem are able to
prepare psychically to the labor. The introduction of
ultrasound markers measured in the first weeks of fetal
life is recently supplemented with biochemical tests,
what significantly increased the sensitivity of prenatal
tests. The combination of both types of tests results in
much higher effectiveness of qualification to invasive
diagnostics such as amniocentesis.

Ryc. 1. Rozrzut NT n - grupa

ptodéw z prawidtowymi karioty-
pami, a - grupa ptodéw z abbe-

Wkres rozrzutu (Przeziernosé karkowa STA 16v*158c)

y=-274,31342, 761" x+eps

racjami chromosowymi 10
Fig. 1. NT distribution n - gro-
up of fetuses with normal kary-
otypes, a - group of fetuses with
chromosomal abberations

NT

oo o

oo

ZM GRUP
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mozliwo$¢ podjgcia leczenia w czasie zycia ptodowe-
go, pozwala na wybor odpowiedniego rozwiazania
w referencyjnym os$rodku z nastgpowym wdrozeniem
specjalistycznego leczenia noworodka. Wiedza o stanie
ptodu daje mozliwos$¢ psychicznego przygotowania si¢
rodzicéw do porodu. Wprowadzenie markerow oceny
ultrasonograficznej w pierwszych tygodniach zycia
ptodowego zostalo w ostatnim czasie uzupetnione
badaniami biochemicznymi, co w wyrazny sposob
pozwolito zwigkszy¢ czutos$¢ badan prenatalnych. Ze-
stawienie obu tych badan daje wigksza skutecznosé
prawidtowej kwalifikacji do postgpowania inwazyjne-
go np. amniopunkcji.

Najbardziej przydatnym markerem w badaniu ultra-
sonograficznym jest przezierno$¢ karkowa (NT).
Zwigkszona przezierno$¢ karkowa jest efektem zabu-
rzen w gospodarce wodnej ptodu i obrzgkiem tkanek
okolicy okotopotylicznej (czgsto jako efekt wczesnej
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The most useful ultrasound marker is nuchal trans-
lucency (NT). Increased nuchal translucency is the
effect of abnormal fluid turnover and occipital region
edema (often as a result of early heart insufficiency).
In our data we found that increased NT thickness
correlates with the possibility of congenital disorders
appearance. NT assessment is broadly used in prenatal
diagnostics. The usefulness of this test is confirmed by
numerous reports in Polish and international research
papers [2-7]. Sieroszewski et al. showed that the nasal
length and NT thickness measured in correlation to
BPD are useful markers of aneuploidy. However, it
should be remembered that increased NT thickness
alone is not a final diagnosis of aneuploidy. It was
proved in the study performed in Japan, when in the
group of fetuses with NT increased over 3 mm only
19% are appear to have chromosomal aberration [8].

wiek zakonczenia ciazy matek
po amniopunkcji
38,2
3,14
0,247
0,8053

wiek zakonczenia ciazy matek
z grupy kontrolnej
38,1
2,89

masa urodzeniowa ptodow
matek po amniopunkcji
3271
741
0,6569
0,5129

masa urodzeniowa ptodow
matek z grupy kontrolne;j
3153
875

punktacja Apgar po 1 minucie
noworodkow matek po
amniopunkcji
9,1
1,8
0,784
0,435

punktacja Apgar po 1 minucie
noworodkow matek z grupy
kontrolnej
8,8
2,06

Mother’s age at pregnancy termi-
nation following amniocentesis
38,2
3,14
0,247
0,8053

Mother’s age at pregnancy
termination — control group
38,1
2,89

Fetal birth mass for mothers
that underwent amniocentesis
3271
741
0,6569
0,5129

Fetal birth mass for mothers
from the control group
3153
875

Tab. 3. Poréwnanie wieku zakon-
czenia cigzy, masy urodzeniowej
i punktacji Apgar po przebytej $rednia
amniopunkcji i bez amniopunk- SD+
cji (grupa kontrolna) t
p
Srednia
SD+
t
p
Srednia
SD+
t
p
Tab. 3. Comparison of monthers’
age at pregnancy termination,
birth mass and Apgar score, fol- Average
lowing amniocentesis and witho- SD+
ut amniocentesis (control group) t
p
Average
SD+
t
p
Average
SD+
t
p

Apgar score after 1 minute
in newborns for mothers
following amniocentesis

9,1
1,8
0,784
0,435

Apgar score after 1 minute in
newborns for mothers from
the control group
8,8
2,06
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niewydolnosci serca) W naszym materiale stwierdzili-
$my, ze zwigkszona grubo$¢ NT u plodu jest skorelo-
wana z mozliwo$cia wystapienia wady plodu. Uznana
jest przydatno$¢ oceny NT w diagnostyce prenatalne;j.
Potwierdzaja to bardzo liczne doniesienia w pi$mien-
nictwie zaréwno krajowym, jak i zagranicznym [2-7].
Sieroszewski i wsp. wykazali, ze dtugos¢ kosci noso-
wej oraz szeroko$¢ przeziernosci karkowej mierzone w
korelacji BPD sa uzytecznymi markerami aneuploidii
chromosomowych. Jednakze warto pamigtac, ze sama
podwyzszona warto$¢ NT nie jest ostatecznym rozpo-
znaniem aneuploidii, potwierdzaja to badania japon-
skich naukowcow, ktorzy stwierdzili, ze wérdd ptodow
z NT powyzej 3mm tylko 19% ma abberacjg chromo-
somowa [8].

W ostatnim czasie, coraz wigcej pisze sig¢, ze prze-
zierno$¢ karkowa nie jest jedynym wskaznikiem wy-
korzystywanym w tzw. genetycznym USG. Drugim
markerem jest kos¢ nosowa. Czg$¢ autoro6w uwaza, ze
nie wystarczy tylko wizualizacja (NB); bardzo wazna
jest jej dlugosé [7,9].

Wedtug Nicolaidesa i wsp. bardzo przydatnymi
w badaniach prenatalnych oprdcz ultrasonografii sa
markery biochemiczne, takie jak 3-HCG i biatko PAPP-
A. W ciazach z trisomia 21 poziom B-HCG jest pod-
wyzszony, natomiast w przypadku biatka PAPP-A przy
tej abberacji chromosomowej jest obnizony. Nikolaides
i wsp. podkres$laja, ze scalone badanie USG w zakre-
sie oceny NT, NB, B - HCG oraz biatka PAPP-A w 95%
wykrywa obecno$¢ trisomii chromosomu 21 [10].
Wydaje si¢ zasadne, aby przeprowadzaé scalony scre-
ening w 1. trymestrze ciazy obejmujacy badanie ultra-
sonograficzne z ocena przeziernosci karkowej, obecno-
$ci kodci nosowej i oceng jej dlugosci, biatka PAPP-A
oraz glikoproteiny 3-HCG, aby moéc z jak najwigkszym
prawdopodobienstwem oceni¢ stan ptodu, a w razie
podejrzenia malformacji ptodu poszerzy¢ diagnostyke
o amniocentez¢. W materiale poza trisomia 21 (6 przy-
padkow) stwierdzono obecnosci innych nieprawidto-
wych kariotypow (4 przypadki). Wynika z tego, ze
markery te nie sa zarezerwowane tylko dla zespotu
Downa, ale sq metoda do wykrywania innych aneuplo-
idii. Dalsza obserwacja tych parametrow pozwoli na
wysunigcie bardziej jednoznacznych wnioskow.

Wedlug Nicolaidesa amniopunkcja, biorac pod
uwage mozliwosci techniczne jest mozliwa juz migdzy
10 a 14 tygodniem ciazy. Tak wczesna amniopunkcja
wiaze si¢ jednak z wyzszym ryzykiem poronienia (ok.
2%,), a takze z wyzszym ryzykiem wady plodu w po-
staci stopy konsko-szpotawej [10]. Wedtug czesci au-
tor6W nie ma istotnego statystycznie zwigkszonego
ryzyka dla tak wczesnych amniopunkcji. Kornacki
i wsp. wykazali, ze bezpieczenstwo wczesnej i podznej
amniopunkcji jest poréwnywalne, chociaz catkowita
utrata cigzy byla czterokrotnie wyzsza w grupie,
w ktorej wykonano wczesna amniopunkcje (1, 2%
i 0,3%) [11]. W naszym materiale wykonywano am-
niopunkcje powyzej 14 tygodnia ciazy. Ocena staty-
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Recently, more and more is published on other
factors used in so called “genetic ultrasound scan”. The
other marker is fetal nasal bone. Some scientists claim,
that not only presence of nasal bone (NB) is important,
but also its length [7, 9].

According to Nicolaides et al., apart from ultrasound
scan, biochemical markers such as 3-HCG and PAPP-
A are extremely useful in prenatal testing. In pregnan-
cies with 21 trisomy B-HCG level is increased while
PAPP-A level is decreased. Nikolaides et al. emphasizes
that integrated ultrasound imaging (including evaluation
of NT, NB) with biochemical markers such as B-HCG
and PAPP-A is able to diagnose 21 trisomy in 95% of
cases [10]. It seems legitimate to us, to perform inte-
grated diagnostics in the first pregnancy trimester in-
cluding ultrasound with nuchal translucency and fetal
nasal bone presence evaluation and PAPP-A and 3-HCG
levels assessment. It will increase the accuracy of fetal
state assessment and, in case of suspected fetal malfor-
mation, give the possibility of extending the diagnos-
tics to amniocentesis. In our data, apart from 21 trisomy
(6 cases), other abnormal karyotypes were found (4
cases). It appears from that, that the described markers
are not specific only for Down syndrome, but are also
useful for other chromosomal abnormalities diagnosis.
Further observation of these parameters will allow us
to reach more accurate conclusions.

According to Nicolaides amniocentesis is possible
technically between 10 and 14 week of pregnancy.
However, such early amniocentesis involves higher risk
of miscarriage (approx. 2%) and higher risk of fetal
malformation called club foot (talipes equinovarus)
[10]. Some authors claim that in case of such early
amniocenteses there is no statistically significant risk
increase. Kornacki et al. showed that the safety of early
and late amniocentesis is comparable, nevertheless, total
miscarriages in early amniocenteses group were 4-fold
higher (1,2% and 0,3%) [11]. In our study the amnio-
centesis was performed over 14 week of pregnancy. The
statistical analysis of labor term, birth mass and their
Apgar score did not show any significant differences
between groups with or without amniocentesis per-
formed. No vital complications during pregnant wom-
en and newborn after labor observation. Similar results
were obtained by other polish authors [12]. Ciach et al.
showed that the moment of amniocentesis examination
does not correlate with amniocentesis complications, i.e.
there is no statistical difference in complaints after
amniocentesis or connection with premature labor.
According to results obtained by other authors, inva-
sive prenatal diagnostics (amniocentesis) in women
below and over 35 years do not correlate with pregnan-
cy and labor course [13]. Interestingly, some authors
observed respiratory distress syndrome and pneumonia
in newborns of mothers who underwent amniocentesis
[14]. We did not observe similar newborn pathologies
in our material.
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styczna terminu zakonczenia ciazy, masy urodzeniowej
noworodkoéw i ich ocena wg skali, Apgar nie wykazata
istotnych réznic migdzy grupami ryzyka z amniopunk-
cja i bez amniopunkcji. Nie obserwowano zadnych
istotnych powiklan w trakcie obserwacji cigzarnej
w czasie trwania ciazy, jak i w ocenie noworodka po
porodzie. Do podobnych wnioskéw doszli inni polscy
autorzy [12]. Ciach i wsp. wykazali, ze czas wykona-
nia amniopunkcji nie wiaze si¢ komplikacjami po
amniopunkcji, tj. nie ma statystycznej réznicy w zakre-
sie dolegliwo$ci po amniopunkcji, czy tez zwiazku
z wezesniejszym porodem. Na podstawie badan innych
autorow wykazano, ze przeprowadzone inwazyjne
badania prenatalne (amniopunkcja) u 0séb ponizej
i powyzej 35 roku zycia nie wykazaly statystycznej
réznicy w przebiegu ciazy i porodu [13]. Warto zazna-
czy¢, ze niektdrzy autorzy zaobserwowali u noworod-
kéw matek po amniopunkcji zespot zaburzen oddycha-
nia i zapalenia ptuc u noworodkow [14]. W naszym
materiale nie zaobserwowaliSmy takich patologii
u noworodkow.

Obecna diagnostyka prenatalna wykorzystujaca
oceng ultrasonograficzna i badania biochemiczne po-
zwala w duzym stopniu zidentyfikowaé ptody, u ktd-
rych wskazane jest wykonanie badan inwazyjnych.
Z drugiej strony umozliwia ona takze w sposob bezin-
wazyjny wykaza¢ statystyczne ryzyko urodzenia dziec-
ka z nieprawidlowym kariotypem, co ma istotny wplyw
na $wiadoma decyzj¢ matki, potoznika i genetyka,
o podjeciu dalszej diagnostyki z zastosowaniem metod
inwazyjnych.

WNIOSKI

1. Program badan prenatalnych pozwala na wczesne
wykrycie wad wrodzonych. Daje to mozliwo$¢ pod-
jecia leczenia w czasie zycia ptodowego, natychmia-
stowego wdrozenia specjalistycznego leczenia po
urodzeniu, psychicznego przygotowania rodzicoéw do
porodu. Poradnictwo genetyczne i rozwoj metod dia-
gnostycznych powinny stanowi¢ podstawowy ele-
ment profilaktyki wad rozwojowych i poprawy
opieki nad cigzarna.

2. Ocena przezierno$ci karkowej jest waznym parame-
trem ultrasonograficznym w ocenie prawidtowego
rozwoju ptodu.

3. Stwierdzono niska istotno$¢ statystyczng dla pozio-
méw B - HCG i1 PAPP-A migdzy grupami ptodéw
z prawidtowym i nieprawidtowym kariotypem.

4. Badania inwazyjne sg stosunkowo bezpieczna me-
toda okreslenia kariotypu ptodu w ciazy wysokiego
ryzyka genetycznego i nie niosa za soba powaznych
powiktan bezposrednio po, jak i nie wptywaja na
czas zakonczenia ciazy, mas¢ urodzeniowa ptodu
oraz oceng noworodka wg skali Apgar.

1 (11) 2009

69

Current prenatal diagnostics using ultrasound imag-
ing and biochemical tests permits identification of fe-
tuses needing additional, invasive testing. On the other
hand it allows non-invasive prediction of statistical risk
abnormal karyotype in the fetus, what highly influence
informed consent of mother, obstetrician and geneticist
for further invasive diagnostics.

CONCLUSIONS

1. Prenatal testing program leads to early diagnosis of
congenital defects. It gives the possibility of early
treatment in utero, immediate treatment administra-
tion after birth, parents’ psychical preparation for
labor. Genetic counseling and development of dia-
gnostic methods should work as a basic component
of congenital defects prophylaxis and improvement
of pregnancy management.

2. Nuchal translucency assessment is important ultra-
sound parameter to evaluate fetal development.

3. B-HCG and PAPP-A levels were not statistically
different between fetuses with normal and abnormal
karyotypes.

4. Invasive diagnostics are comparably safe methods
for fetal karyotype examination in high-risk pregnan-
cies, do not carry serious, primary complications risk
and do not directly influence labor term, birth we-
ight and Apgar score.
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