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v Geneticka prevence: prenatalni
skrining

v Geneticke poradenstvi
v Geneticka diagnostika




Geneticka prevence:
..prenatalni skrining

v Vlypocet individualniho rizika

v Skrining v 1. trimestru

v Skrining ve 2. trimestru

v Integrovany skrining

v Ultrazvukove vysetreni ve 20. tydnu
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Skrining v 1. trimestru

Vek matky

Ultrazvukoveé vysetreni v 11. - 13. t.g.: zméreni délky gravidity, diagnostika
nékterych vyvojovych vad, nuchalni ztlusténi, nosni kustky, pratok ductus
Venosus

Hladiny markeru v materské krvi: t€hotensky plazmaticky protein A (PAPP-A),
volna beta podjednotka téhotenského hCG: pfi Downové syndromu byva
hladina volné podjednotky hCG zvysena a hladina PAPP-A snizena

PocitaCové vyhodnoceni individualniho rizika: indikace k dalsim
specializovanym vysetrenim

Pri pozitivnim vysledku je zené nabidnuto invazivni vySetfeni (choriove kiky,
bunky amniové tekutiny), pfi dubiéznim vysledku se nabizi neinvazivni
vySetreni (volna fetalni DNA)




Screening ve 2. trimestru

v VySetreni biochemickych markeru (,triple test’) -
alfafetoprotein (AFP), nekonjugovany estriol (UE3) a
choriovy gonadotropin (HCG): zvysené hodnoty AFP
Jsou nalezany u vrozenych rozstepovych vad plodu
nekrytych kuzi, snizené hodnoty AFP a zvysené
hodnoty hCG u plodi s Downovym syndromem; hladiny
uE signalizuji riziko tehotenstvi a nektere dalsi
syndromy

v PocitaCove vyhodnoceni individualniho rizika: indikace
k dalsim pripadnym vySetrenim a sledovani
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Integrovany (sekvencni) skrining

v PocitaCova integrace vysledku za oba trimestry,
konecny vypocet individualniho rizika
v Zprfesnéni odhadu rizik pfedchozich vySetfeni

v Nasleduje ultrazvukové vysetreni ve 20. t.g. s
cilem identifikovat mozné dalsi VVV




Prenatalni skrining

v Plvodné zacilen na prevenci Downova syndromu

v Postupne obohacen o prevenci dalsich
aneuploidii, vybranych VVV a dalsich rizik
ohrozujicich plod

v Na pozitivni vysledky navazuji specializovana
geneticka | negeneticka vysetreni




Geneticke poradenstvi

Organizace lekarské pece v oblasti
klinicke genetiky

v Oddeéleni lekarske genetiky u fakultnich
nemocnic

v Ambulantni specialisté (soukromeé
genetické ambulance)

v Zazemi specializovanych laboratori




Cile klinicko-genetickeho poradenstvi

v Stanovit presnou klinickou - syndromologickou
diagnozu

v Vlyslovit genetickou prognozu, {j. riziko
opakovani pro dalsi rodinné prislusniky

v Stanovit prognodzu, tj. informovat o moznostech
terapie a ovlivneni delky zivota

v Doporucit/indikovat preventivni opatreni
v Snizit stres rodiny
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Pacienti genetickych poraden

Zname riziko nebo zateéz v rodine: rodiny s vyskytem
monogenniho dedicného onemocnéni, chromozomaini aberace,
VvV

Téhotné Zeny se zvySenym rizikem postizeni plodu:
identifikované prenatalnim skriningem, Zeny uzivajici IéCiva v
prubéhu téhotenstvi, Zzeny s infekCnim onemocnéni, zeny po
ozareni

Pary léCené pro poruchu reprodukce

Darci gamet

Pribuzenske snatky

Osoby se zvySenym rizikem indukovanych mutaci

Pacienti s onkologickym onemocnénim




Specifikum klinicke genetiky

Klinicky genetik nevysetruje
Jen pacienta, ale celou
rodinu
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Geneticka diagnostika

inicka (diferencialni) diagnostika
inicko-geneticka (genealogicka)

diagnostika

v Laboratorni (cytogeneticka, molekularni)
diagnostika

v Preimplantacni geneticka diagnostika
(PGD)




Laboratorni diagnostika DO

v Cytogeneticka diagnostika
(karyotyp, FISH, CGH)

v'Molekularni diagnostika
(sekvenovani, GWAS markery)




Molekularni diagnostika:
samostatne vysetrovana AR DO

v |dentifikace heterozygotu

v NejCastejsi mutace v nasi populaci

v Cysticka fibroza (1/25), spinalni muskularni
atrofie (1/30) a prelingualni hluchota (1/40)

v DalSi choroby s vyskytem 1/40: fenylketonurie a
adrenogenitalni syndrom - léCitelné a provadi se
novorozenecky skrining




Molekularni diagnostika: carrier test

v' Masivni vysetreni heterozygotnosti u AR
DO

v Indikace: poruchy plodnosti, darcovstvi
pohlavnich bunek a embryi

v Panel 81 prevazne autozomalné recesivne
dedicnych chorob a chorob vazanych na
pohlavi (nekolik set mutaci)




Molekularni-diagnostika:
neinvazivni vysetreni plodu

v VySetreni volné fetalni DNA v
materske krvi

v Alternativa kK amniocenteze a vysetreni
choriovych klku na zaklade vysledku
prenatalniho skriningu




Molekularni-diagnostika:
invazivni vysetreni plodu

v Vyuzitim amnioPCR se doba vysetreni
zkratila na nekolik hodin

v Kompletni vySetreni karyotypu (vsechny
typy zmen) trvaji déle, ale stale se vyuzivaji




Preimplantacni geneticka diagnostika

vV Kontextu asistované reprodukce (punkce
blastocysty po [VF)

v Diagnostika u embryi: cilena na zaklade rodinne
anamnézy nebo skrining nejcastejsich mutaci u
darovanych embryi

v Metodika: PCR a vazebna analyza dvou a vice
STR markeru

v Selekce embryi




Preimplantacni geneticka diagnostika

v Moznost aktivniho kauzalniho pristupu k
feSeni genetickych problému v rodinach

v Redeni obav z nelspésné reprodukce,
redukce stresu v rodinach, eticky prijatelna
reseni pro vetsi cast populace




