GENETIKA
V KARDIOLOGII, , -/

Co byste méli védét o genetickém vysetfeni a poradenstvi



Genetika pomaha v diagnostice onemocnéni srdce.

Rikdme ji kardiogenetika - zabyva se genetickou podstatou onemocnéni srdce a cév.

Je uzite€na hlavné u vzacnych nemoci jako jsou:
- dédic¢na onemocnéni srde¢niho svalu (kardiomyopatie),
- elektrickd onemocnéni srdec¢niho svalu (arytmické syndromy)
- onemocnéni velkych cév - (nejcastéji je postizena hlavni tepna - aorta - aortalni
syndromy)

X Jak se nemoci srdce dédi?

D&diéné informace od pfedkl jsou neseny na genech - kazdy &lovék ma dvé kopie viech
genu (jednu od matky, druhou od otce).

Nemoci vznikaji na podkladé dédiéné odchylky v genu.

Kdyz sta&i odchylka v jedné kopii nékterého z genl (od matky nebo otce) k rozvoji
onemocnéni, jde o tzv. autosomalné dominantni typ dédi¢nosti a rodic, ktery nese tuto
mutaci, ma riziko 50 procent, Ze pfenese nemoc na své déti, bez ohledu na pohlavi.
Jedna se o nejcastéjsi typ dédic¢nosti u vyse uvedenych onemocnéni srdce (Obr. 1).
Néktera kardiovaskularni onemocnéni mohou mit také autosomalné recesivni typ
dédic¢nosti (Obr. 2).

Velmi dulezité je, ze odchylky v genech se u kazdého mohou projevit jinak, a tedy
nosic¢stvi odchylky genu nemusi vést k zavazné formé onemocnéni. | proto se obecné Fika,
ze nékteré vlastnosti ¢i nemoci preskakuji generace. Dédicna odchylka je pfitomna

v kazdé generaci, ale nemusi se u jejich nosiéU projevit.
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Autosomalné dominantni typ dédi¢nosti (Obr. 1)

Otec 9 ") Matka
postizeny zdrava

¥ | © L
Dcera Syn Syn Dcera
postizena zdravy postizeny zdrava

Autosomalné recesivni typ dédi¢nosti (Obr. 2)

Otec Matka
zdravy prenasecka

Syn Dcera Dcera Syn
zdravy zdrava prenaseCka nemocny

Pozor: Nékdy mUze dojit k nové odchylce genu v zdrodeénych
bunkach - ve vajicku, spermii nebo pfimo v zarodku v déloze,
v Casné fazi téhotenstvi. V tomto pfipadé rodi¢e odchylku genu
a ani onemocnéni nemaji, zato dité ano a také muze tuto nemoc S
pozdéji prenést na své vlastni potomky. 2/6




% Kdy je dulezité jit na genetické vysetieni?

Pokud |ékar u vas stanovil pfitomnost jedné z forem dédicného onemocnéni nebo se
v rodiné/u blizkych pfibuznych vyskytuje dédi€né onemocnéni srdce, doslo k nahlé
srdeé&ni smrti nebo se vyskytuje srde&ni onemocné&ni nejasného plvodu v mladém véku.

A Proé je genetické vysetfeni velmi dulezité:

- pomaha odhalit pfesnou odchylku v genu (tedy genetickou pfi¢inu) a tak casto
upfesni typ onemocnéni

- znalost pfesného typu onemocnéni muaze vést k Gpravé |é€by a zpusobu sledovani
i doporuceni konkrétnich Uprav zivotniho stylu

Mﬁﬂmwl/a&w f/aé;v nevéml

- znalost presné odchylky v genu umozni urcit riziko onemocnéni u pokrevnich
pfibuznych a stanovi zpUsob jejich sledovani u Iékafe

- umozni lépe planovat rodicovstvi ¢i dokonce predejit narozeni potomka nesouciho
konkrétni odchylku v genu

- nabizi moznost Ucasti ve studiich s novou lIé¢bou

LI<E
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(Jl Jak genetické vysetieni probiha?

Vysetteni vyzaduje odbér nékolika mililitrd Zilni krve do zkumavky. Pro co nejpfesné&jsi
interpretaci vysledkU je dulezité odebrat krev u vice rodinnych pfislugnikd v rodiné.
Nejprve u rodi€l a sourozencd, pak u vzdalenéjsi rodiny, podle toho, jestli maji pfiznaky
vySetfované nemoci.

IE Interpretace vysledku vysetieni

|4

Zhodnoceni a interpretaci (vyklad) vysledkd genetického vysetfeni provadi odbornik —
molekularni genetik spolu s klinickym genetikem, jehoz Ukolem je také srozumitelné
vysvétlit principy a moznosti i nasledné vystupy genetického vysetifeni pacientim

a rodinnym pfislugnikam.

PFi sou¢asném laboratornim, tzv. molekularné genetickém, vySetfeni se nachazi mnoho
rlznych odchylek v genech. Zasadni jsou ale jen ty odchylky, které maji jasny vztah k
nemoci a jsou jisté, nebo velmi pravdépodobné jeho pficinou. Takto Iékaf hovofi o ,jasné
patogennich” (P) nebo ,pravdépodobné patogennich* (LP) variantach/odchylkach

v genech.

O nékterych nalezenych variantach toho neni pfili§ znamo, ale pravé vysetfeni dalSich
rodinnych pfisludnikl nebo i dalsi genetické metody &i specifické kardiologické metody
mohou jejich roli ve vzniku onemocnéni objasnit - hovofime tak o variantach nejasného
vyznamu (VUS).

Pfed ovéfenim nelze VUS povazovat za jistou pfi€¢inu a nelze na jejim podkladé ménit
zpUsob IéEby &i dokonce pfedpovidat onemocnéni u nenarozenych potomka.

Mimo zminé&né varianty P/LP nebo VUS nachazi molekularni genetik také velké mnozstvi
variant, které nic neznamenaji.

V soucasnhosti se P/LP odchylku v genu nepodafi najit zdaleka vzdy, je asi u 20-30 procent
rodin. Sou¢asna medicina a véda toho vi hodng, ale ne vse.

S vyvojem poznatkUl genetiky se vyznam nalezenych variant maze pfehodnotit
z patogenni na nevyznamnou a naopak, proto zafazeni varianty do jedné z vyse
uvedenych skupin neni kone¢né a opakované klinicko-genetické konzultace

s odstupem nékolika let jsou doporucovany.
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&70 dobre vedel?

Genetické vysetieni doporuci vas osetfujici IékafF, provedou jej na pracovisti genetiky.

Klinicky genetik vam poskytne genetické poradenstvi a vysvétli vam,
co z vySetreni vyplyva.
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Weksjle se pial

Vysledky genetického vysSetreni jsou citlivé osobni Udaje a proto jsou povazovany
za davérné. Vy rozhodujete, kdo se muize o vysledku dozvédét. Pied kazdym

vysetfenim je nutné podepsat informovany souhlas pacienta s genetickym vysetfenim

Genetika hraje v diagnostice nemoci srdce podpurnou roli. PFitomnost mutace nemusi
znamenat, Ze se nemoc nutné rozvine a naopak, nepfitomnost mutace nevylucuje
pfitomnost nemoci. Vzdy hraji roli i dalsi vlivy jako napf. dalsi geny, pohlavi, Zivotni styl.

Y
»

(V)’(sledky testd jsou v éase znovu pifehodnocovany, v souladu s pokroky mediciny.

—/

Kazdé nahlé a neoc¢ekavané umrti jedince na pravdépodobné kardiovaskularni
onemocnéni ma byt také geneticky vysetieno.
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Genetické testovani v kardiologii
muze zachranit zivoty!

Mate-li pred€asna a nevysvétlena umrti
v rodinég, kontaktujte nas!

Priklad informovaného

souhlasu pacienta
s provedenim

kardiogenetického

vysetreni
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