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» DiGeorge syndrom (hypopldzie thymu a pfistitnych télisek,
velokardiofacidlni syndrom) - je zpusoben deleci na dlouhém raménku
22. chromozomu.

> vyskytuje se s ¢etnosti 1:4000

> postihuje nékolik t&lesnych systémi

» znamky a ptiznaky syndromu DiGeorge se mohou vyznamné ligit v typu a
zavaznosti (tato zmeéna zavisi na tom, jaké systémy téla jsou ovlivnény a jak
zavazné jsou vady; nckteré pfiznaky mohou byt patrné jiZ pfi narozeni, ale
ostatni se nemusi objevit, az pozdéji v détstvi nebo raném détstvi)




Ptiznaky a symptomy AR

Znamky a pfiznaky syndromu DiGeorge se mohou vyznamneé lisit v typu a
zavaznosti. ZaleZi na tom, ktery organovy systém je postiZen

cvanoza — namodralé zbarveni kuze, zptisobené nedostatecnym okyslicenim krve

vrozené srdecni vady — zejména Fallotova tetralogie (defekt komorového septa,

dextropozice aorty, ktera naseda nad defektem septa, stendza plicnice, hypertrofie
pravé komory)

dusnost

mezera ve stfese Ust -rozstép patra- nebo jiné problémy s patra -> obtiZnost
krmeni

nékteré rysy obliCeje, jako jsou nizko posazené usi, Siroce posazené oci nebo

uzké philtrum




Ptiznaky a symptomy

Celkove

Vrozené srdecni vady

Anomalie patra a rozstépové vady
Onemocnéni §titné zlazy ¢i pfistitnych
télisek, hypoparathyreoza (nizsi hladina
parathormonu)

Poruchy metabolizmu vapniku,

hypokalcemie (kfece kolem ust, ruky, krk),

vyssi riziko kalcifikace jater a ledvin,
Poruchy imunity (¢asté infekce)
Facialni stigmatizace

Vady ledvin

Sluchové vady, pfevodni i percepcni
nedoslychavost

Skoliosa, skeletalni anomalie
Poruchy uceni a chovani
Opozdéni vyvoje feci

Psychicka a psychiatricka onemocnéni,
anomalie CNS

Deficit rastového hormonu, poruchy
rastu (maly vzrist)

Anomalie ledvin a vyvodnych cest
mocovych

Oc¢ni vyvojové vady
Svalové
Problémy s vyvojem a ristem zubt

Anomalie GIT




Terapie

* dle zavazZnosti priab¢hu onemocnéni konkrétniho pacienta
* co nejvcasnéjsi operativni feSeni srdecnich vad (idealné do 1.roku ditéte)

* chirurgicka uprava defektt obli¢ejovych, vrozenych vad ledvin

* snizena (¢i téméf nulova) hladina T-lymfocytt se upravi casto spontanné do
5.roku veku (pfipadné transplantace thymové tkané ¢i kostni dfenc)

* suplementace vapniku jako prevence vzniku kfeci a poruch srde¢niho rytmu
‘ * hormonalni substituce ‘

* v pozdé¢jsim veku ditéte potfeba specifického pfistupu v uceni, komunikaci s

ostatnimi




NBLANAS V4

Genetické priciny onemocneni

® mikrodelecn{ syndrom

® delece na dlouhém raménku 22. chromozomu

® usck 22q11

® 90% s Di Georgem maji tuto delect

® tato delece se vyskytuje také u Takaového sy a Shprintenového sy

® nejtypicté)si v useku 22q11.2

| ® piipady s mutaci T-Box 1 genu (ITBXT1) — specificky transkripcni faktor
{ e translokace napt. t (2; 22), t (4; 22) ¢i t (20; 22) ‘

® delece napf. del(10p13), del(18q21.3) ¢i del(4q21.3 - g25) 1 tyto delece
mohou zpusobit Di Georgtv sy
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Deéedicnost onemocheni

® sporadicky

® autozomalné dominantni typ dédicnosti

® dédicnost je mendelisticka — AD - tak osoby maji 50 %-n{ Sanci pfenosu
na potomky

® prevalence: 1:2 000 — 1:4 000 zivé narozenych déti

® tento odhad muze byt podhodnoceny, protoze néktefi jedinci maji malo
[ pfiznakd a nemusi byt diagnostikovani ‘
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Geneticka prevence

Primarni (postupy PRED Sekundarni (postupy
graviditou) V gravidite)

* Genetické poradenstvi a * Genetické poradenstvi a
konzultace konzultace

T epioducevcpua G e Prenatalni screening VVV a

* Prevence indukovanych mutaci chromosomovych aberaci
* VySetfeni ziskanych \ * Cilena diagnostika
- chromosomovych aberaci
{ \ * Postnatalni screening ‘

_ i I



Moznosti genetického vysetfeni

* Prenatalni vysSetfeni

* vysetfeni provadime na bunkach ziskavanych choriovych klka (10.-13.t.g.),
plodové vody(16.-18. g t.), fetalni krve ( po 18. t.g,) €1 na jiném materialu
odebraném z plodu ( kize plodu)

* Metody: FISH a MLLPA (Multiplex Ligation-dependent Probe Amplification)

* pro rizikové tehotenstvi, t¢hotenstvi s pozitivnim nalezem VVV srdce a/nebo
nejasné ultrazvukové vysetfeni

" * Postnatalni vySetfeni ‘

* vysetfeni je provadéno v bunikach periferni krve ¢i prostfednictvim izolované

DNA
* Metody: FISH , MLPA

___.——




FEtické a pravni aspekty genetického
vySetreni

obecn¢ smu byt’ prevadzané jedine pouze tehdy, jestli slouzi diagnostickému,

preventivnimu nebo terapeutickému ucelu

pred molekularnim aj prenatalnim vysetfenim musi dotycny jedinec poskytnout
podepsany informovany souhlas

pacient musi dostat informace o ucelu, druhu a vystiznosti vysetteni, pfipadnych
rizicich, ktera jsou spojena s vysetfenim, moznostech neocekavaného vysledku,
moznych psychickych a fyzickych zatézich, moznostech podpory dotcené osoby
v souvislosti s vysledkem vySetfenim, o vyznamu zjisténych vysledkd 1 o moznych
terapeutickych opatfenich.

u nezletilych, dusevné nemocnych a nesvépravnych rozhoduje zakonny zastupce.

nesmi byt provadéno pod natlakem (zamestnavatel, partner, zdravotnik, socialni
aparat), nesmi byt stanovovany pfedbézné podminky ani finanéni uhrady.




Presymptomatické a prenatalni vysetfeni musi byt pfed, pocas a po
doprovazeny nedirektivnim genetickym poradenstvim (l1ékaf informuje, nenuti).

vysetreni je dobrovolné, na pfani matky a nesmi mit v zadném pripadeé za cil
zjistit u plodu charakteristiky, které neohrozuji zdravi (nebo urceni pohlavi)

zapojeni partnera techotné zeny do genetického poradenstvi je nanejvyse
vhodné, pokud s tim Zena souhlasi. Vysledky jsou diveérné, nikdy se nesdéluji
tfeti stran¢

pokud je prenataln¢ zji§téna zavazna porucha plodu, o ukonceni téhotenstvi do
24. tydne téhotenstvi svobodné rozhoduji oba partnefi, po pfedchozim
genetickém poradenstvi.

prodej vysledkt genetickych vysetfeni je zakazan.

cil genetického vysetfeni je pomoct rodicum porozumeét a vyrovnat se s
genetickym onemocnénim, NE obecné redukovat vyskyt geneticky
podminénych onemocnéni v populaci
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