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Prenatalni diagnostika

Vyskyt chromozomovych aberaci v Ceské republice

A. Sipek Jr.*?, V. Gregor?®, A. Sipek***2, J. Klaschka®®, M. Maly®’

1. Ustav biologie a lékaiské genetiky 1. LF UK a VFN v Praze

. Oddéleni lékarské genetiky, Thomayerova nemocnice, Praha
. Oddéleni lékarské genetiky, Sanatorium Pronatal, Praha

. Ustav Iékaiské genetiky 3. LF UK, Praha

. Ustav informatiky Akademie véd Ceské republiky, Praha

. Ustav biofyziky a informatiky 1. LF UK, Praha

. Statni zdravotni ustav, Praha

. GENNET s.r. 0., Praha
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Chromozomové aberace jsou vyznamnou pfi¢inou perinatalni mortality a morbidity.
Prezentujeme aktualni vysledky v prenatalni diagnostice chromozomovych aberaci doplnéné
o posledni kompletné analyzovany rok (2017). V poslednich letech jsme i nadale svédky
postupného poklesu invazivnich vykonU prenatalni diagnostiky, pfedevSim aminocentéz.
Celkova zachytnout tfi hlavnich autozomovych trizomii pfitom neklesa — pravé naopak.
Nadale klesa pramérny tyden téhotenstvi pfi pozitivni prenatalni diagnostice, predevsim diky
stale rostoucimu vyznamu screeningového vysetfeni v prvnim trimestru.

Podporeno z programového projektu Ministerstva zdravotnictvi CR: AZV 17-29622A.

Vrozené vady u déti narozenych po asistované reprodukci

A. Sipek*?** V. Gregor'?, A. Sipek Jr.**, J. Klaschka®®, M. Maly*’

1. Oddéleni Iékairské genetiky, Thomayerova nemocnice, Praha
. Oddéleni lékarské genetiky, Sanatorium Pronatal, Praha

. Ustav Iékaiské genetiky 3. LF UK, Praha

. Ustav biologie a lékafské genetiky 1. LF UK a VFN v Praze

. Ustav informatiky Akademie véd Ceské republiky, Praha

. Ustav biofyziky a informatiky 1. LF UK, Praha

. Statni zdravotni ustav, Praha

. GENNET s.r. 0., Praha
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Asistovana reprodukce a jeji vliv na perinatalni morbiditu a mortalitu je velmi vyznamnym
biomedicinskym tématem. V ramci na$i epidemiologické retrospektivni studie, vychazejici

z oficialnich celoplognych registrii vedenych v Ustavu zdravotnickych informaci a statistiky
Ceské republiky jsme zjistili vyznamny rozdil mezi vyskytem vrozenych vad u dvojéat
narozenych po spontanni koncepci a u dvoj€at narozenych po asistované reprodukci. Detaily
a vyznam tohoto zajimavého fenoménu bude dale analyzovan v pribéhu dalSich fazi naseho
projektu.

Podpofeno z programového projektu Ministerstva zdravotnictvi CR: RVO projekt:
Thomayerova nemocnice —TN, 00064190

Kde jsou limitace ultrazvukového vysetieni v téhotenstvi?
P. Calda, V. Stefanové, M. Bfestak, Z. Zizka, A. Frydlové

Centrum fetalni mediciny,
Gynekologicko — porodnicka klinika 1. LF UK a VFN v Praze

Ultrazvukova zobrazovaci diagnostika umoznuje detekci riznych typl vrozenych vad s
riznou senzitivitou a specifitou. Ty zavisi potom na okolnostech, jako je stafi téhotenstvi,
body mass index té€hotné, kvalita pfistroje a v neposledni radé zkuSenost a vzdélani
vySetfujiciho.

Podpofeno vyzkumnym zamérem RVO-VFN6416
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Souéasny stav NIPT v CR
D. Springer’, J Loucky?, V. Gregor®, D. Cutka®, D. Stejskal®

1. Ustav Iékaiské biochemie a laboratorni diagnostiky 1. LF UK a VFN v Praze
2. Prediko, Zlin

3. Oddéleni lékarské genetiky, Thomayerova nemocnice, Praha

4. Centrum lékaiské genetiky s.r.o., Ceské Budéjovice

5. GENNET s. r. 0., Praha

NIPT (neinvazivni prenatalni testovani) je v sou¢asnosti metodou s nejvy$8im zachytem a
nejnizsi faleSnou pozitivitou nej¢astéjSich chromosomalnich aberaci, ale spektrum
genetickych onemocnéni, které Ize diagnostikovat v ramci NIPT se stale rozSifuje
(mikrodelece/ mikroduplikace, monogenni choroby). Odborné spoleénosti SLG a CSKB CLS
JEP po spolecné, jednani navrhly schéma prenatalniho screeningu, které umozni velmi
dobrou detekci vrozenych vyvojovych vad pfi vyuziti technik NIPT. Tyto metody jsou v
indikovanych pfipadech nejen Setrnéjsi, ale zaroven i finanéné vyhodnéjsi alternativou k
invazivnimu vySetfovani (invazivni vySetfeni a nasledny geneticky test jsou v souhrnu témér
dvojnasobné drazsi nez samotné NIPT). Navrhovany systém hrazeni NIPT neni ploSnym
screeningem, jde o vySetieni u zen s definovanym hrani¢nim rizikem bez ultrazvukového
nalezu. NIPT, jako screeningova alternativa invazivniho vySetfeni, je indikovan pfi vysledném
riziku z kombinovaného testu v 1. trimestru mezi 1/101 az 1/500 a pfi negativnim
ultrazvukovém nalezu. To se tyka asi 4 - 6 % vySetfovanych Zen v zavislosti na jejich vékové
distribuci. Dale mGze NIPT byt indikovan na zakladé vysledku prenatalniho integrovaného
testu, sérum integrovaného testu, pripadné i samotného testu ve Il. trimestru t€hotenstvi
(riziko v rozmezi 1/101 - 1/300). Jde o méné nez 1 % vysledkl integrovaného testu v
zavislosti na vékove distribuci vySetfovanych Zen. Pozitivni nalez NIPT (asi1-2% z
celkového poctu vysledkd NIPT) musi byt potvrzen pfimym genetickym vySetfenim tkani
plodu. Kéd 94995 zatim neni nasmlouvan a hrazen, probihalo jednani zastupcl odbornych
spoleénosti a platcti péée na MZ CR. Zasadnim problémem se ukazala nemoznost
standardizace kombinovaného, resp. integrovaného testu vzhledem k tomu, ze méfeni NT
neni hrazeno z pojisténi a neni tak mozné zajistit kontrolu spravnosti méfeni. V CR jsou
tisice screeningovych vyS$etfeni u pacientek gynekologu bez FMF certifikatu — (Fetal
Medicine Foundation London — sleduje a ovéfuje kazdoro&né spravnost méfeni NT) — v CR
ma k lednu 2019 platny certifikat 147 1ékaf, pfipadné porodnich asistentek. Vedenim CGPS
CLS JEP bylo pfislibeno feeni této situace v pribé&hu roku 2019.

V roce 2017 bylo provadéno NIPT v nasi republice za uhradu samotnou téhotnou. Kazdé
centrum prenatalni péce tento test nabizi, ale poskytovatelé se liSi. NejCastéji se jedna o
testy Prenascan, Harmony a Trisomy Test. RozSifuje se vySetfovani soupravou Clarigo firmy
Multiplicom. V pfepoctu na screeningova vysetfeni v jednotlivych vétSich prenatalnich
centrech je mozné konstatovat, Zze v roce 2017 asi 10 — 12 % téhotnych Zen absolvovalo
NIPT.

V Fadé vyspélych evropskych zemi je NIPT zafazen do systému zdravotni péce. Systém
hrazeni je rGzny, ale obvykle systematicky na zakladé vysledk( kombinovaného a
integrovaného testu.
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Validacia celogenémového NIPT na baze Trisomy testu Complete

G. Minarik', M. Kucharik,', A. Gnip*, M. Hyblova", J. Budi§®, T. Szemes®

1. Medirex a.s., Bratislava
2. Geneton s.r.o., Bratislava

Neinvazivne prenatalne testovanie sa stava integralnou suc¢astou prenatalneho skriningu.
Postupné rozSirovanie moznosti skriningu z trizémii chromozémov 21, 18 a 13 na
aneuploidie pohlavnych chromozédmov, najCastejSie sa vyskytujuce mikrodelécie Ci
aneuploidie inych chromozdmov v pripade pouZitia metdédy celogenédmového sekvenovania
umoziiuje detekciu CNV na celogenémovej urovni. Aké su v3ak realne moznosti validacie
takéhoto celogenomového NIPT pristupu? Aké su metodické a klinicko-diagnostické limity
takéhoto testovania?

Pét let preimplatanéniho genetického testovani monogennich chorob (PGT-M)
metodou karyomapping

J. Horak, M. Horriak, D. Kubicek, G. Tauwinklova, E. Oracova, P. Travnik, K. Vesela

Repromeda Biology Park, Brno

Preimplantaéni genetické testovani monogennich chorob (PGT-M) je mozné u embryi v
ramci asistované reprodukce provést ve viech pfipadech, kdy je znama kauzalni mutace
zpusobujici onemocnéni. Karyomapping je univerzalni metodou umozriujici provedeni PGT-
M standardizované bez nutnosti Casové narocné optimalizace diagnostiky pro potfeby
konkrétniho paru. Kromé genotypizace embryi jsou souCasné u vzorku vySetfeny také
aneuploidie vSech chromozomu a vysledkem je vysoka efektivita celého Ié€ebného postupu.
Béhem péti let od zavedeni této metody bylo vySetfeno pres tisic embryi u vice nez 300
parl. V naSem souboru jsou kromé velmi vzacnych klinickych jednotek zastoupeny také
pfipady vyzadujici naro€nou pfimou diagnostiku mutace u embryi.

Indikace a pozitivni prediktivni hodnota u prenatalnich vzorku vysetienych na ULG
FNOL v roce 2017.

V. Curtisové", P. Capkové', K. Tejkalové®

1. Ustav Iékaiské genetiky FNOL a UPOL, Olomouc
2. Univerzita Palackého v Olomouci

Cilem prace bylo zhodnotit vliv indikace na pozitivni prediktivni hodnotu (PPV) genetického
laboratorniho vy$etieni u prenatalnich vzorkil vy$etfenych laboratofi ULG FNOL v roce
2017. Kohortu jsme rozdélili na pacientky klinicky vySetfené mimo FNOL, u kterych indikaci k
odbéru nebylo mozno bezpecné dohledat a pacientky klinicky vySetiené ve FNOL, u kterych
jsme méli k dispozici vysledky UZ a dalSich vySetieni. U nich jsme stanovili 5 skupin
indikaCnich kritérii k invazivnimu vySetfeni. U vSech pacientek jsme dohledali vysledky
laboratornich vySetfeni a stanovili PPV indikace.
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Informace a databaze

Projekt RD-CODE, sbér dat o vzacnych onemocnénich a aktualizace prekladu
terminologie Orphanet

M. Zvolsky, J. Jirova, R. Pohlova

Ustav zdravotnickych informaci a statistiky CR

Cilem prace bylo zhodnotit vliv indikace na pozitivni prediktivni hodnotu (PPV) genetického
laboratorniho vy$etfeni u prenatalnich vzorki vySetfenych laboratofi ULG FNOL v roce
2017. Kohortu jsme rozdélili na pacientky klinicky vySetfené mimo FNOL, u kterych indikaci k
odbéru nebylo mozno bezpecné dohledat a pacientky klinicky vySetfené ve FNOL, u kterych
jsme méli k dispozici vysledky UZ a dalSich vySetfeni. U nich jsme stanovili 5 skupin
indikaCnich kritérii k invazivnimu vySetfeni. U vSech pacientek jsme dohledali vysledky
laboratornich vySetfeni a stanovili PPV indikace.

Vitézna prace — publikaéni soutéz 2017
Delece genu STRC jsou €astou pFi¢inou mirné nebo stiredné tézké vrozené ztraty
sluchu v Ceské Republice

P. Plevova', M. Paprskarova®, P. Tvrda', P. Tursk&', R. Slavkovsky?, E. Mrazkova®

1. Oddéleni lIékarské genetiky, FN Ostrava
2. Institut molekularni a translaéni mediciny, LF UP, Olomouc
3. Oddéleni epidemiologie a verejného zdravi, LF OU, Ostrava

Cilem studie bylo zjistit, které geny kromé genu GJB2 jsou pfi¢inou vrozené ztraty sluchu v
Ceské republice. Do studie bylo zafazeno 51 pacient s oboustrannou senzorineuralni
ztratou sluchu, u nichz byla vylou¢ena patogenni mutace v genu GJB2 a delece deltaGJB6-
D13S1830. Vysetreni bylo provedeno metodou sekvenace nové generace pomoci panelu 69
gend, jejichz mutace zpusobuji vrozenou poruchu sluchu. Dale byla pouzita metoda MLPA. V
péti rodinach (10 %) byla zjisténa recesivni delece nebo mutace genu STRC. Porucha
sluchu u téchto pacientt byla mirného nebo stfedniho stupné. DalSich pét nepfibuznych
pacientl (10 %) neslo recesivni mutace v genech TMPRSS3, USH2A, PCDH15, LOXHD1 a
MYO15A. Ve tfech rodinach (6 %) byla detekovana autozomalné dominantni mutace v
genech MYOG6A, KCNQ4 a SIX1. V jedné rodiné (2 %) byla zjisténa mutace v genu POU3F4
s X-vazanou dédi¢nosti. Celkové jsme objasnili pfi€inu poruchy sluchu ve 28 % rodin. Po
genu GJB2 jsou delece nebo mutace v genu STRC druhou nej¢astéjsi pfi€inou poruchy
sluchu v Ceské republice. Detekci deleci a mutaci v tomto genu metodou sekvenace nové
generace komplikuje pfitomnost pseudogenu. Spolehlivou metodou pro detekci deleci v
genu STRC je metoda MLPA.

Prace byla podpofena Interni grantovou agenturou MZ CR, projekt &. NT/12246 — 5.
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Geneticka laboratorni diagnostika
Docent Kapras a tricet let primarni prevence cystické fibrozy
E. Zdarsky
+DPrevence z.s.

Letos uplyne 30 let od objevu genu cystické fibrézy, existence majoritni mutace DF508 a
tedy moznosti primarni prevence této nemoci. V jaké formé tato prevence v Ceské republice
bézi, jak je to mozné a kdo za to muze? « Fenomén CF v regionu stfedni Evropy, * objev
CFTR a DF508,  novorozenecky skrinink CF, « Brockova prevence CF, « full hand prevence
CF, « ptinos doc. Kaprase primarni prevenci CF,  prekoncepéni skrinink CF v CR -
dosavadni vysledky, * argumenty a protiargumenty, « ekonomicka a eticka analyza

Kardiogenetika nahlé srde¢ni smrti, multidisciplinarni tym a dosavadni vystupy
feSeného grantu

A. Krebsova, P. Votypka®, K. Ruecklova®, T. Tavacové®, J. Pettkova®, M. Kulvajtova®, P.
Tomések’, M. Bilek®, P. Peldové®, A. Pilin®, J. Janousek®, M. Macek Jr.?, J. Kautzner*

. Klinika kardiologie, IKEM, Praha

. UBLG FN Motol, 2. LF UK, Praha

. Klinika déti a dorostu, FN KV, 3. LF UK, Praha

. DKC FN Motol, 2. LF UK, Praha

. Klinika kardiologie a Ustav Iékaiské genetiky, FN Olomouc
. Ustav soudniho lékafstvi, FN KV, 3. LF UK, Praha

. Oddéleni soudniho Iékarstvi, Nemocnice Na Bulovce, Praha
. Ustav soudniho lékaistvi a toxikologie, 1. LF UK, Praha

oOo~NOOGODWNBE

Nahla srdecni smrt ve véku < 35 let muze byt podminéna jednou z forem dédi¢ného
onemocnéni srde¢niho svalu nebo vrozenym arytmickym syndromem. Kardiogenetické
vySetfeni nahlé zemrelého a jeho prvostupriovych pfibuznych je nezbytnou soucasti procesu
objasnéni pfiCin umrti a jeho primarni prevence. Kli¢em k feSeni je mezioborova spoluprace
policie, soudniho Iékafe, genetika a kardiologa/arytmologa. Chceme pfedvést nase prvni
vysledky feSeni grantu na molekularni autopsii (programovy projekt Ministerstva
zdravotnictvi CR s reg. & NV18-02-00237), analyzovat dosavadni zku$enosti mezioborové
spoluprace a predstavit vznikajici pracovni skupinu Kardiogenetiky v ramci CKS a pracovni
skupinu ,Nahla umrti“ v ramci Ceské spolecnosti soudniho Iékafstvi a soudni toxikologie.

Vyznam molekularni autopsie u nahlych amrti v klinické praxi

V. Zoubkova', A. Krebsova 2 P. Poustkova’, P. Votypka®, M. Havlovicova’

1. Ustav biologie a lékarské genetiky 2. LF UK a FN Motol, Praha.
2. Klinika kardiologie, IKEM, Praha

Ukazka klinického vyuziti molekularné genetického vySetfeni genll souvisejicich s rozvojem
vzacnych dédi¢nych srdecnich onemocnéni u nahle zemrelych na podkladé konkrétnich
pFipadl a jeho vyznam pro rodinné prislusniky, zejména zajisténi prevence srde¢niho
onemocnéni v rodiné
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Vyuziti metody panelového sekvenovani pro diagnostiku dédiénych metabolickych
onemocnéni a kardiomyopatii

L. Dvordkovd', M. Reboun®, M. Novakova , P. Chrastina®, L. Piherova', T. Honzik*, T.
Palesek’, K. Peskova*

1. Klinika détského a dorostového lékarstvi, 1. LF UK a VFN v Praze
2. ll. interni klinika, 1. LF UK a VFN v Praze

Metodou MPS vySetfujeme soubor 200 genl spojenych s poruchami metabolismu
glykogenu, poruchami cyklu mocoviny, peroxizomalnimi onemocnénimi, leucin6zami,
rhabdomyolyzami a hyperhomocystenémii. Vysetfili jsme 81 pacientl s podezienim na
metabolické onemocnéni, diagnozu jsme potvrdili u 45 z nich. Nové jsme zavedli vySetfeni
174 gent spojenych s riznymi formami kardiomyopatii, vySetfili jsme prvnich 24 pacientd, v
soucCasné dobé probiha vyhodnoceni variant. Pokud je diagndza vysoce suspektni na
zakladé jasnych klinickych projevu a/nebo dalSiho laboratorniho testu, je zachyt pfi
molekularné genetickém vysetreni vysoky.

Podpoieno MZ CR — RVO VFN64165 a GAUK 580716.

Komplexni hodnoceni souboru vzorkt z masivniho paralelniho sekvenovani

L. HruSkova, R. Michalovska, M. Konec¢ny, T. Pi3, V. Krélikova, Z. VIckova

GHC Genetics, s.r.o.

Metoda masivniho paralelniho sekvenovani (MPS) ma v souCasné dobé nezastupitelné
misto nejen ve vyzkumu, ale také v oblasti klinické diagnostiky. Rozvojem tzv. panelového
sekvenovani a postupnym zavadénim sekvenovani exomu (WES) nebo i genomu (WGS)
dochazi k produkci velkého mnozstvi dat, jejichz cilena analyza metodami bioinformatiky je
nezbytna k ziskani relevantnich vysledkd. V laboratofi GHC Genetics byl vypracovan
komplexni postup, ktery slouzi pro hodnoceni dat MPS a pomaha lékarfim v klinické
interpretaci nalezenych variant. Vytvofena databaze umozriuje sledovat pacienty a ziskana
dat z pohledu nékolika parametr( — frekvence, lokalizace, klinicka anamnéza atd.

Ovéreni konceptu sekvenovani nové generace ke zlepSeni rutinni diagnostiky
genetickych onemocnéni

K. Hirschfeldova, O. Seda, J. Stekrova, F. Lika, A. Panczak, A. Hofinek, M. Urbanova, L.
Obeidova, B. JanoSikova, I. Zednikova, V. Elisakova, B. Chylikova

Ustav biologie a lékarské genetiky 1. LF UK a VFN v Praze

Prezentace konceptu dil€iho projektu, ktery je soucasti projektu "Komercializace vysledkl
vyzkumu 1. LF UK a jejich zavedeni do praxe" podpofeného z Operacniho programu Praha -
pdl ristu CR. CZ.07.1.02/0.0/0.0/17_049/0000828
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Kazuistiky, varia

PDHX asociovana kongenitalna laktatova acidéza a hypomyelinizaéna leukodystrofia
14, romske ochorenia s efektom zakladatela

M. Giertlova*,G. Minarik?, M. Hyblova?, A. Gnip?, K. Krizan?, J. Saligova®, L. Poto&ridkova®,
M. Andrejkova®, D. Osredkar®, A. Maver®.

. Geneticka ambulancia Medirex a.s. Kosice

. Genetika Medirex a.s. Bratislava

. Metabolicka pediatricka ambulancia, DFN v KoSiciach

. Geneticka ambulancia, DFN v KoSiciach

. Department of Pediatric Neurology, University Children’s Hospital, Ljubljana
. Centre for Mendelian Genomics, UMC Ljubljana, Slovenia

DB WN =

V praci prezentujeme subor pacientov s hypomyelinizacnou leukodystrofiou, typ 14
identifikovanou v romskej populacii na SLovensku a v Slovensku (homozygotna mutacia s
efektom zakladatela v géne UFM1). Nedavno identifikovanym ochorenim v rémskej populacii
je deficit pyruvat dehydrogenazového komplexu asociovany s homozygotnou mutaciou v
geéne pre E3BP (PDHX) prejavujuci sa kongenitalnou laktatovou acidézou a
encephalopatiou.

Dvouleta zkusenost s prenatalni diagnostikou syndromu Noonanové

E. Svobodova', M. Matyasova', P. Vlasin?, D. Nikulenkov Grochova*

1. Cytogeneticka laborator Brno, s.r.o., Veveri 39, Brno
2. Centrum prenatalni diagnostiky, s.r.o., Vevefi 39, Brno

RASopatie jsou skupinou syndrom( s podobnymi fenotypovymi projevy, které zahrnuji kozni
abnormality, facialni dysmorfismy, srdeéni vady, mentaini retardaci a dalsi. Mezi syndromy s
nejcastéjSim vyskytem patii syndrom Noonanové a neurofibromatéza typu 1. V ramci nasi
laboratofe jsou RASopatie vySetfovany metodou MPS jiz dva roky a to jak u postnatalnich
pacientd, tak i prenatalné. Nasim cilem v této prezentaci je porovnat ultrazvukové nalezy a
diagnostikou vytéznost MPS u skupiny prenatalnich pfipadu s ohledem na zavaznost a typ
nalezu.



Kaprastiv den 2019 — Konference lékarské genetiky — Praha, 13. tinora 2019

Rychla diagnostika dospélého pacienta s familiarni sttedomoiskou hore¢kou pomoci
NGS

E. Liskova', F. Lika®

1. I. klinika tuberkulézy a respira¢nich nemoci, VFN v Praze
2. Ustav biologie a Iékaiské genetiky 1. LF UK a VFN

39lety muz plvodem z Arménie trpi bolestmi zad. Podle li¢eni pacienta se jedna o stfidavou
bolest v levém a pravém hemithoraxu pleuralniho charakteru, trvajici minimalné od r. 2007,
Casto provazenou horeCkami i pfes 39 °C, pocenim a alteraci stavu (pfi silnych bolestech az
s upoutanim na I0zko), s kolisavou frekvenci vyskytu (vyraznéjsi potize v posledni dobé cca
diagnézou pleuropneumonie. Ustup klinickych potizi pfi hospitalizaci do 5 dnd. Podle
radiologické dokumentace (CT hrudniku) bylo nalezeno infiltrativni postizeni plic minimalniho
rozsahu. Bylo vysloveno podezieni na familiarni sttedomorskou hore¢ku. Kauzalni gen
MEFV byl amplifikovan ve dvou LR-PCR (7,8 a 6,3 kb) a po enzymatické fragmentaci
sekvenovan NGS (MiSeq). Byly nalezeny dvé bézné kauzalni mutace ¢.2080A>G a
€.2177T>C (p.Met694Val a p.Val726Ala). Vzhledem k charakteru NGS bylo mozné prokazat,
Ze mutace jsou Vv trans, pacient je tedy sloZzeny heterozygot v souladu s diagn6ézou familiarni
stfedomorské horecCky. K potvrzeni diagnézy a IéEbé byl pacient pfedan do péce prof.
Dolezalové (KDDL VFN).

Incidence mikrocefalie v ER a v mezinarodnim srovnani
N. Friedové'?, V. Gregor**, A. Sipek®**>°, J. Klaschka®’, M. Maly"®, A. Sipek Jr.*?

. Ustav biologie a lékaiské genetiky 1. LF UK a VFN v Praze

. Interni klinika 3. LF UK a Thomayerovy nemocnice, Praha

. Oddéleni lékarské genetiky, Thomayerova nemocnice, Praha
. Oddéleni lékarské genetiky, Sanatorium Pronatal, Praha

. Ustav lékarské genetiky 3. LF UK, Praha v Praze

. Ustav informatiky Akademie véd Ceské republiky, Praha

. Ustav biofyziky a informatiky 1. LF UK, Praha

. Statni zdravotni tUstav, Praha

. GENNET s.r. 0., Praha

O©COoONOOGOBAWN--

Mikrocefalie je v mezinarodni klasifikaci nemoci zafazena mezi vrozené vady centralniho
nervového systému. Mikrocefalie mize vznikat z riznych pficin, genetickych i negenetickych
a byva soucasti celé fady komplexnéjsich diagndz. V souvislosti s vy$§im zajmem o tuto
diagnozu — souvisejici s epidemii zpusobenou virem Zika v Jizni Americe — zvefejiuji
registry vrozenych vad po celém svété vlastni Cetnosti mikrocefalie. Tato Cisla se velmi lisi,
nebot existuji rizné definice a klinické zvyklosti pro hlaseni primarni mikrocefalie do registru
vrozenych vad. Dle naSich dat se Ceska republika fadi spie mezi zemé s niz$im vyskytem
primarni mikrocefalie — s primérnou relativni ¢etnosti 1,07 a 10 000 zivé narozenych (v
obdobi 1994-2015).

Podpofeno z programového projektu Ministerstva zdravotnictvi CR: AZV 17-29622A.
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KBG syndrom — kazuistika

M. Schwarz, A. Holubova', M. Haviovicova', M. Macek Jr., P. Cibulkové?, J. Pospisilové?,
N. Harvanové&?

1. Ustav biologie a lékafské genetiky 2. LF UK a FN Motol, Praha
2. Laborator molekularni biologie, Laboratore AGEL a.s.

KBG syndrom je tézce uchopitelna, zfejmé pod-diagnostikovana geneticka jednotka. Zde
prezentujeme kazuistiku tfi nasich pacientl s timto syndromem diagnostikovanych na
zakladé facialni dysmorfie.

Uniparentalni disomie — vybrané kazuistiky

M. Sekowska, |. Soldatova, V. Becvarova, M. Trkova, M. Bittéova, M. Koudova

GENNET s.r.o, Praha

Uniparentalni disomie (UPD) je definovana jako pfitomnost dvou homolognich chromozom(i
nebo jejich ¢asti pochazejicich pouze od jednoho z rodi¢d. Na naSem pracovisti vySetfujeme
UPD metodou QF-PCR od roku 2015 v ramci preimplantacni, prenatalni i postnatalni
diagnostiky. Doposud bylo vysetfeno 26 vzorkl (2x trofektoderm, 15xPV, 2x CVS, 1x
potraceny plod a 3x periferni krev). UPD byla prokazana u 5 prenatalné vySetfovanych
vzorkl (4xPV, 1xCVS). Je zifejmé, Ze pfi podezieni na mozny placentarni mozaicismus,
nebo u partneru, kdy jeden z nich nese balancovanou translokaci, je nutné pomyslet i na
moznou pfitomnost uniparentalni disomie u plodu.

Syndrom hyperferitinémie — katarakta ve trech rodinach
L. Dudakovéd®, T. Honzik', M. Korbasova?®, M. Michali¢kova ?, J. Moravikova®, P. Liskova:?

1. Klinika détského a dorostového lékaistvi, 1. LF UK a VFN Praha
2. O¢ni klinika 1. LF UK a VFN v Praze

Syndrom hyperferitinémie—katarakta je vzacné autozomalné dominantné dédi¢né
onemocnéni. Vznika na podkladé mutaci v 5' nepfekladané oblasti genu FTL kodujici lehky
fetézec feritinu. Tim se narusi na Zeleze dependentni regulace, coz vede ke zvySeni syntézy
feritinu a jeho ukladani v ¢o&ce. Jako prvni jsme ve tfech Ceskych rodinach identifikovali
znamé mutace ¢.-167C>T; ¢.-168G>C a c.-161C>T, pfiCemz pro variantu c.-167C>T jsme
pozorovali jako prvni na svété vznik de novo. Ve dvou rodinach probéhla neadekvatni 1é¢ba
(chelata¢ni terapie a venepunkce). Syndrom hyperferitinémie—katarakta je jasné definovana
klinicka jednotka ovéfitelna o€nim vySetfenim. Celkova lé€ba neni nutna, nebot’ nedochazi k
ukladani zeleza v tkanich.

Nefrologie v ambulanci klinického genetika
M. Zelinova, M. Thomasova, M. Havlovicova, M. Malikova, M. Turnovec
Ustav biologie a lékaiské genetiky 2. LF UK a FN Motol, Praha

PFehledova prace v€etné pfedstaveni vyzkumného projektu o fokalné segmentaini
glomeruloskleréze.
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Historie jedné balancované translokace

M. Kuklik', P. Kajanové®, R. Chladova?, J. Kfizova®

1. Geneticka ambulance, Olsanska 7, Praha
2. GENVIA, s.r.o. - laborator Iékarské genetiky, Praha

V sdéleni je uveden pfiklad balancované translokace, kdy bylo potvrzeno podezieni na tuto
eventualitu z klinickych udajd o rodiné. Nejprve byla potvrzena balancovana centricka fuze
13/14 u mladé zeny, v jejiz sourozenecké linii byl opakovany vyskyt Casnych spontannich
abortl (j. u jeji matky). MladSi bratr probandky mél chybéni obou 12. Zeber a téz u ného byla
prokazana identicka balancovana translokace. V posledni etapé u vySetfeni obou rodi¢a
zminénych nosi¢l balancované translokace byla tato prokazana u jejich matky, zatimco u
otce je normalni karyotyp. V nasledujici ¢asti sdéleni jsou zminény teoretické i klinické
souvislosti téchto nalezu.

Workshopy

Vyhledavani ORPHAKk&dU v praxi
M. Turnovec

Ustav biologie a lékarské genetiky 2. LF UK a FN Motol, Praha

Hlaseni vzacnych onemocnéni do registrd UZIS CR

M. Zvolsky

Ustav zdravotnickych informaci a statistiky CR
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