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Normalni Q-T interval
(350 - 450ms)

Prodlouzeny Q-T interval

Vrozena porucha - charakteristicka prodlouzenim Q-T intervalu, se
sklonem ke komorovym tachyarytmiim.

Ziskana porucha - muze vzniknout po nékterych lécich (antiarytmika
amiodaron a sotalol, Cetné psychiatrickeé leky),  pfi mineralové
dysbalanci (hypokalémie a hypokalcémie), u
endokrinologickych poruch (hypothyredza).




KLINICKE PROJEVY

Na EKG pozorujeme Soucasti syndromu muze byt:

prodlouzené Q-T Sluchova vada

(nad 450ms) Skeletalni abnormality (skoliéza,

Komorové tachykardie nizky VZ’r“St)

(Torsade de pointes) Vrozené vady srdce

Svnk Kognitivni a behavioralni
ynopa poruchy

Zastava

Poruchy imunity
Nahla smrt

VétSinou se projevi béhem fyzické namahy, psychického vypéti
nebo uleku.



Criterion Foints
ECG findings =

QTe, msT =450

450455 in male patient
Torsade de pointest
T-wave slternans
Motched T wave in 2 leads
Low heart rate for age§
Chinical history
Syncope | With stress
Without stress
Congsnital deafness
Family history T
A. Famihy members with definite LQTS#

B. Unexplained suddan cardiac death < 30y in an immediste famiby member

£
a

0.5




GENETICKA PRICINA A DEDICNOST

Syndrom vznika v dusledku mutaci
genu kdédujicich jednotlivé
podjednotky iontovych
membranovych kanall srde¢niho
svalu, ma za nasledek poruchu
repolarizace myokardu.

 Romanuv-Warduv syndrom
(RWS): AD dédicna forma

« Jervelliv-Langeuv-Nielsenuv
syndrom (JLNS): AR dédi¢na
forma, spojena S vrozenou
hluchotou

i Chromosomal
Type |Gene Protein e Comment Frequency, %
|R0man0-‘u“u’ard (autosomal dominant)
: KvLQT1
LAT1 |KCNQ1 Trigger: Stress 30-35
(Kvi.1)
hERG
LATZ2 |KCNH2 Trigger: Moise 25-30
(Kv11.1)
Trigger: Sleep, rest. Beta
LQT3 [SCNSA Navi.5 blocker therapy seems to be |5-10
the less effective.
LQT4 has been associated to
; . the production of a defective
LAT4  |ANKZ Ankyrin-B ; less than 1
accessory protein called
Ankyrin-B.
: Associated to the Jervell,
LQT:  |KCNET MinK Lange-MNielsen syndrome less than 1
{congenital deafmess).
LQT6 |KGNEZ  |MiRP1 - i a5 less than 1
eXercise
LQT7 [KOMJ2  |Kir2.1 ook o e less than 1
Andersen-Tawil syndrome
LQTs |GAGNATC |Cavi.2 - Associated to the Timothy |y, oo 4z 4
syndrome
: Mutations of CAV3 also
LQTY |CAV3 Caveolin-3 associated to muscle less than 1
diseases
LQT10 [SON4B  Navbd Soonly R oee | iesthan i
single family
lLaT11 [AKAPS  [AKAPO/yotiao [TEEGEZ | lless than 1
‘LQT12 ‘Wﬂ'f ‘a'lsyntrophin _‘ ‘Iess than 1

|Jerve||‘ Lange-Nielsen (autosomal recessive)

KvLQT1

JLN2 e

more than 305

MinK

less than 0.5
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RI1ZIKO PRENOSU DO DALSI GENERACE

Romanuv-Wardiv syndrom (AD)
Riziko postiZzeni sourozence - 50%
Riziko prenosu na dite:

Pacient je heterozygot
partner je dominantni homozygot - Sance prenosu 100%
partner je heterozygot - 75%
partner je recesivni homozygot - 50%

Pacient je dominantni homozygot — riziko prenosu je vzdy 100%

Jervelluv-Langetv-Nielsenliv syndrom (AR)
Riziko postizeni sourozence - 25%

Riziko prenosu na dite:
partner je dominantni homozygot - Sance prenosu - 0%
partner je heterozygot - 50%
partner je recesivni homozygot - 100%



PREVALENCE V POPULACI

1:7000 — 1:2000
Bez rozdilu pro rizné etnické skupiny

r~ 7

V Norsku a Finsku se prevalence blizi 0,4% — 1,0%




MOZNOSTI GENETICKEHO VYSETRENI

Diagnostické testovani:

mutacni analyza gent spojenych s LQTs u pacienta

Prevetnivni testovani pribuznych v riziku, je-li znama kauzalni mutace u
pacienta

V roding, kde je zndma kauzalni mutace Ize nabidnout: =~ el
preimplantacni geneticka diagnostika (PGD)
DNA analyza blastomery nebo blastocysty ( polového téliska)
(pouze v souvislosti s IVF)

prenatalni diagnostika (invazivni vySetfeni — analyza DNA plodu,
CVS)



| ECBA A PREVENCE OPAKOVANEHO VYSKYTU

Lécba

Rezimova opatreni
Beta-blokatory

Implantabilni kardioverter
defibrilator

Sympatektomie leve

hrudni aorty (pokud
nezabiraji beta-blokatory)

Prevence

Klinicka a pokud Ize
geneticka diagnostika
asymptomatickych
pribuznych

Dispenzarizace

Lécba asymptomatickych
pacientu??

Nepodavame nektere Iéky
- antiarytmika amiodarom'a

sotalol, Cetné psychiatricke
leky



ETICKE A PRAVNI ASPEKTY

Moznost informovat pfibuzné pacienta bez jeho souhlasu:
pokud jeste Zije a nechce je informovat o riziku pro né?
Podle platné legislativy je informovat nemuzeme.
pokud pacient zemrel.

wvrwvs v v

Moznost prenatalni Ci preimplantacni diagnostiky pri
syndromu prodlouzeného Q-T intervalu v roding?

Je etické zasahovat do oplozeného vajicka?

Je eticky vybér ,zdravého" oplozeného vajicka?

Je eticke jit na potrat v pfipadé zjisténi pfitomnosti mutace?

Radgéji bychom podstoupili preimplantacni vySetfeni, nez abychom
museli premyslet, zda ukoncit t€hotenstvi Ci nikoli.
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