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Lékarska genetika
je Siroce interdisciplinarni obor
preventivni mediciny. Snazi se
odhalovat priciny zavaznych
déedicnych onemocnéni, nabizi
primarni a sekundarni genetickou
prevenci

B




minulosti se pouze u minority
onemocneéni predpokladala
geneticka souvislost.

V soucasné dobé se pouze
u minority onemocnéni

nepredpoklada urcita geneticka
zdvislost Ci podstata. ‘




Charakteristika oboru
lekarska genetika

* Interdisciplinarni spoluprdce
* Preventivni medicina
* Nedirektivni pristup

- Maximalni mnozstvi informaci
rodine/pacientovi

» Informovany souhlas rodiny-pacienta
+ Vysetrovaci postup voli rodina/pacie




' Genetické pracovisté

* Geneticka poradna - ambulance

* Laboratore cytogeneticke
(prenatdlni, postnatalni, molekularné
cytogenetické, onkocytogenetické)

+ Laboratore molekularné genetické
(monogenné podminénd onemocneéni,

onkogenetika, identifikace jedincu..) |




Prevence primarni

* planované rodicovstvi
* reprodukce v optimalnim veku

* prevence mutaci spontannich a
indukovanych

pre- a perikoncepcni péce (vitaminy, lécba
zakladniho onemocneéni...)
+ genetické poradenstvi

- antikoncepce, sterilizace, adopce,
darcovstvi gamet




’ Prevence sekundarni

* vcasna diagnostika postizeného plodu
» prenatalni diagnostika

» preimplantacni diagnostika

» predcasné ukonceni téhotenstvi

- zabrana klinické manifestace dédicneho
onemocneéni v predklinickem obdobi

- presymptomaticky screening

- genetické poradenstvi |




Cil

Stanovit presnou klinickou diagnosu

a na jejim zdkladé vyslovit pro danou

rodinu genetickou prognosu se vsemi
dusledky




Geneticka vysetreni

* Genetické poradenstvi - konzultace,
genealogie

+ Cytogenetické vysetreni
* Molekularné cytogenetické vysetreni
* DNA / RNA analyza




eneticka onemocnéni

rozené chromosomové aberace
* Monogenné podminéné nemoci

* Polygenné a multifaktorialné dédicna
onemocheéni

* Mitochondridlni choroby



Typy dédicnosti

+ Autosomalné dominantni - AD
- Autosomalné recesivni - AR

» X- dominantni - XD

- X-recesivni - XR

- Mitochondrialni
- Multifaktorialni
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Multifaktorialni dedic¢nost

+ geneticka vybava + zevni vlivy - prah -
nemoc

+ empiricka rizika vypocitana z populacnich
vyskytu jednotlivych nemocni ¢i vad v
ruznych populacich

» riziko opakovdni dale zalezi na zdvaznosti
postizeni, poctu postizenych v rodine,
pohlavi postizenych atd.




Priklady

* rozStépy rtu a patra, neurdlni trubice
» srdecni vady

* pylorostenosa

» vrozena luxace kycli
+ diabetes mellitus

- epilepsie

* hypospadie




ochondrialni déedicnost

» vzacné metabolické poruchy
* mitochondrialni DNA
 materndlni typ dédicnosti




Zakladni pojmy

* Genotyp
* Fenotyp
» Syndrom
+ Sekvence
+ Malformace
- Deformace
- Sekvence




' Syndromologie

+ Syndrom je soubor charakteristickych
priznaku u daného postiZeni. Pri jeho
vzniku muze mit vliv jeden nebo vice
gend.

* V genetice stanovujeme casto diagnosu
a prognosu na zdkladé zjevnych odchyle
od normy - stigmat, aniz je znama
etiologie postizeni.




' Degenerativni stigmata

Drobné odchylky od normy, které se
izolované vyskytuji v normalni populaci
i u zcela zdravych jedincu, ale vzdy
jsou pro genetika znakem, kterému je
treba vénovat pozornost a vsimat si
predevsim jejich mnohocetného
vyskytu u jednotlivce pripadné

kombinace s dalsimi zdravotnimi
problémy. ‘




Degenerativni stigmata

* hyper - hypo - telorismus

* mongoloidni - antimongoloidni postaveni
ocnich stérbin

* hypertrichosa

» vpdceny koren nosu

* nizko posazené dysplastické usni boltce
» opiCi ryha




+ Srostlée oboci

Hlava a oblicej
» Epicanthy

* Nizka vlasova hranice

* Nadpadné dlouhé husté rasy
+ Vyklenuté celo

+ Klenuté / splostélé zahlavi
- Nizko posazené usni boltce ,vyrustky ,
dysplasie

* Hypertelorismus / hypotelorismu




KoncCetiny

» Patologické dermatoglyfy:
-opici ryhy ( u 5% normadlni populace )
-Sydney varianta
-tibialni obloucek
-ndpadné ryhovani

* ndpadné dlouhé nebo krdtké prsty

+ Sandadlovy palec

» Rohlickovity malicek




Laboratorni geneticka
vysetreni




' Laboratorni vysetreni
. C

ytogenetické vysetreni - karyotyp,
hodnoceni mozaiky, ziskané chromosomové
aberace
* Molekularné cytogenetické vysetreni -
FISH (metafazni, interfazni), SKY, CGH
* Molekluatrné genetické vysetrni -
__analyza DNA,RNA
» Dalsi laboratorni vysetreni - screening
DPM, biochemie, hematologie, histologie,
imunohistochemie...

- DalSi odborna vysetreni - neurologie,
endokrinologie....




arevna FISH
ralni karyotypovani
(SKY)







arné geneticka
vysetreni




' Geneticke poradenstvi

* Klinicka genetika se zabyva
diagnostikou dédi¢nych chorob a
stara se o jejich medicinske,
socialni a psychologické aspekty

» Zasadni nutnosti je presna diagnoza

* Vhodna péce sméruje nejen k pomoci
postizenému, ale je smérovana k
dal$im ¢lenim rodiny a to nejen

soucasnym, ale i budoucim ‘




’ncidence vyvojovych vad
a geneticky podminénych
chorob

* Geneticky determinované poruchy jsou
pri¢inou patologie u 3-5% novorozencd.

+ AZ 80% samovolnych potratu ( 15%
z poznanych téhotenstvi) je podminéno
genetickou poruchou.

+ Geneticky determinované poruchy se

manifestuji v prubéhu celého Zivota. '




'oupeni genetickych chorob a
vyvojovych vad podle etiologie

* 0,6 % populace ma vrozenou
chromosomovou aberaci

»+ 10 % monogenné podminénou chorobu

» vic jak 80 % onemocni do konce
Zivota multifaktoridlné podminénou
chorobou (geneticka predispozice +

vliv zevniho prostredi) \




eneticka konzultace
Shormazdeni informaci

* Osobni anamnesa

* Rodinnd anamnesa

* Genealogické vysetreni,
sestaveni minimadlné
trigeneracniho rodokmenu

» Etnické informace
* Konsanquinita
* Nonpaternita




Hodnoceni

» Zhodnoceni vysledku vSech
provedenych vysetreni,
anamnestickych ddaju, zdravotni
dokumentace

+ Potvrzeni nebo sTanovem diagnosy,
pokud je to mozné

+ Vysloveni genetické prognozy




Vnimani a hodnoceni

genetického rizika a geneticke

prognosy je zcela individualni




Maximalni podpora rodinam,
bez ohledu na jejich
rozhodovani.




Rozhodnuti rodiny
nemusi byt

okamzité a definitivni.




l Rodina si vybird z

nabidky moznych

postupl a vySetreni dle

vlastnich etickych kriteérii. I




Genetik pomaha rodiné

toto

rozhodnuti realizovat.




' Genetik nerika,

jak by se rodina méla
rozhodnout,

ale jak se muze
rozhodnout !l ‘




