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Budoucnost mediciny:
tahounem bude
genetika !!!

Genomika
Personalisovana medicina

Lékarska genetika se snazi
odhalovat priciny zavaznych
dedicnych onemocneni

Prinosem |ékarské genetiky je poznani
molekularni patogeneze onemocnéni

Pochopeni molekularné genetické podstaty
chorob

umoznuje jejich presnou diagnostiku

a v mnoha pripadech i cilenou [écbu




Kdo jsme ?

Integrované laboratore molekularni cytogenetiky
vznik 1997 jako

spolecné vedeckopedagogickeé pracovisté, na jehoz
cinnosti se podili:

« Prirodovedecka fakulta MU (Oddeleni genetiky a E‘MMJ‘E
molekularni biologie UEB)

o Fakultni nemocnice v Brneé (Oddéleni lékarské genetiky)
$, A\

Spoluprace:
« Babakova vyzkumna skupina (UPF Lékarska fakulta, MU v Brné)
« Oddeleni gynekologicke onkologie (MOU Brno)

-



http://www.cba.muni.cz/olg
http://www.sci.muni.cz/

Hlavni ¢cinnosti laboratore 2018

Laboratorni medicina - specializace oblast
molekularni cytogenetiky ¢loveka!!!

1. molekularné cytogeneticka vysSetreni pacienti FN Brno
(OLG FN Brno) — zavadeni novych technik do klinické praxe

2. teoreticka i prakticka vyuka studentt bakalaiskych,
magisterskych a doktorskych programu PfF MU a LF

3. vyzkumy v oblasti molekularni cytogenetiky

. analyzy vrozenych chromozomovych zmén ve vztahu k nékterym
dediénym onemocnénim (déti s mentalni retardacemi a VVVV)

. vySetreni ziskanych chromozomovych aberaci u nékterych
hematologickych malignit a solidnich nadoru ve vztahu k prognéze
onemocneéni (détské nadory, mnohocetny myelom, karcinom
délozniho Cipku)




Personalni slozeni laboratori 2018
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Spoluprace s

NEMOCNICE

Cernopolni 9

ODDELENI LEKARSKE GENETIKY

FAKULTNi NEMOCNICE BRNO

POSKYTUJEME KOMPLEXNi
GENETICKE PORADENSTVi

A PROVADIME SPECIALIZOVANA
GENETICKA VYSETRENi

Qdd&lent je jednim z nejvétsich pracovist své-
ho druhu v Ceské republice. Ma vysoce kvalifi-
kovany tym Iékaiti - klinickych genetikli a spe-
cialistdl ve vySetfovacich metodach v Iekarské
genetice a pacientdm z jizni Moravy a dalSich
krajti CR nabizi nejmodern&j$i techniky gene-
tického vySetreni,

Pracovisté provadi diagnostiku vrozenych
chromozomovych aberaci, monogenné pod-
minénych onemocnéni, genetickych pricin
vrozenych vivojovych vad a nabizi geneticka
preventivni vySetrent.

Jsme statni zdravotnické zafizeni, indikovana
geneticka vySetreni jsou hrazena zdravotni
pojis tovnou.

Qddélenf Iékarske genetiky FN Brno mé uza-
vienou smiouvu se véemi zdravotnimi pojis-
tovnami.

Ph

NABIZiME:

komplexni genetické poradenstvi

genetické konzultace predevsim v rodinach
s vyskytem vrozenych vyvojovych vad, mono-

enné dédiénych chorob a vrozenych chromo-
) y

zomovych aberaci

genetické konzultace v gravidité v navaznosti
na preimplantaéni a prenatélini genetickou
diagnostiku

konzultace a genetické vySetreni u parli s po-
ruchami reprodukce

laboratorni vySetieni provadéna pomoci nej-
modernéjSich cytogenetickych a molekularné
genetickych technik

rozvinutou spolupraci s mnoha Iékarskymi
obory, predevsim v oblasti gynekologie a po-
rodnictvi, pediatrie, neonatologie, neurologie,
kardiologie a dalSimi

Sirokou nabidku nadstandardnich genetickych
vySetren

vySetreni k urCeni otcovstvi

spolupréci s odborniky z Masarykovy univer-
sity v Brné

NEMOCNICE

: FAKULTNI
BRNO

e-mail: fnbrno@fnbrno.cz

www.fnbrno.cz/olg

OLG FN Brno

Geneticka poradna - ambulance

Laboratore cytogenetické (prenatalni,
postnatalni, molekularné cytogenetické,
onkocytogenetické)

Laboratore molekularné genetické

(monogenné podminéna onemocnéni,
onkogenetika, identifikace jedincd..)

Détska nemocnice

ODDELENI LEKARSKE GENETIKY

Integrované laboratore molekularni
cytogenetiky

Pouzivané molekularné cytogenetické metody

Pro pacienty

NKY GENETICKYCH VYSETRENI

http:// WWW.SCi.muni.cz/ ytenlab/




Nase laboratore na OLG FN Brno - Detska nemocnice
|. Cytogeneticka vysetreni pacientt FN Brno




Klinické indikace pro vysetreni karyotypu cloveka

« problémy ¢asného ristu a vyvoje (neprospivani,
opozdéni, mala postava, obojetny genital, mentalni
retardace)

e narozeni mrtvého plodu a umrti novorozence
e problémy s fertilitou

e rodinna anamnéza (znama chromozomova abnormalita
u pribuznych I. stupné)

e tehotenstvi u zen pokrocilého veku
e nadorova onemocneéni



N-myc

Zavedeneé techniky pro
vySetfovani pacientu OLG FN -
Brno aneb co jsme uz dokazali... %,’_r’.i}i; ey

s S

- jednobarevna a dvoubarevna %5’“

FlSH = 1996 Tumor NeuroblastomaJ
« |-FISH - 1998* |
« CGH -2000, HR-CGH 2005
s « M-FISH, SKY - 2002
« FICTION = 2003
« MLPA, ARRAY - CGH 2006*
« NGS - 2015

Amea Anti-Human kappa chain/kostni dfefi

N-myc > 50 copies

‘Pirodovideckd fakults

Bmo 2014 Markéta Wayhelovi




Integrované laboratore molekularni

cytogenetiky

Provadéna vysetreni

HARODN AKRIDITASTNE ORIGAY

Akrgditované cytogeneticka laborator -
CIA: norma 15189 -2013

A) klinicka cytogenetika

Prenatalni cytogenetika

Akreditovana vysSetreni:

Vysetreni chromozomovych aberaci
Z biologickeho materialu metodou
fluorescencni in situ hybridizace
(FISH)

Vysetreni chromozomovych aberaci z
biologickeho materialu metodou
komparativni genomove
hybridizace na oligonukleotidovych
mikrocipech (array-CGH)

ng ziskd azirat DNA sekvenci metodami CGH, HR-CGH a array-




POCET VSECH VYSETRENI 2015 - 2017

FISH periferka

FISH prenatal
MLPA

array-CGH

ovéreni nalezd gPCR




ll. Kontaktni vyuka na MU

Vyuka pro obory
Molekularni biologie a genetika
Lékarska genetika a molekularni diagnostika

Predmeéty: Bi 3060 Obecna genetika
Bi 3061 Praktikum z obecné genetiky - cviceni
Bi 6170 Genetika Il
Bi 6270 Cytogenetika
Bi 6270c Cytogenetika - cviceni

Bi 7250 Lékarska genetika a genetické poradenstvi
Bi9325 Molekularni genetika ¢lovéka




Nase laboratore na MU v UKB A3
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Cytogenetika
- cviceni

lll. rocnik,
letni semestr



Bakalarské a diplomové prace vypisované 2017/2018

Bakalarské prace:
Skolitel: doc. RNDr. Petr Kuglik, CSc.
e Molekularni mechanismy vzniku chromozomovych aberaci

« Vyznam ztraty chromozomu Y z hlediska zvyseného rizika onemocnéni a mortality u
starnoucich muzi

« Genomové poruchy na chromozomu 22

Mgr. Markéta Wayhelova
« Poruchy organizace chromatinu v patogenezi mentalnich retardaci

« Vyznam nekodujicich oblasti lidského genomu v patogenezi poruch autistického
spektra

Mgr. Jan Smetana, PhD.
« Molekularné geneticka charakteristika Ph-like akutni lymfoblastické leukemie

Diplomova prace:
Skolitel: doc. RNDr. Petr Kuglik, CSc.

« Detekce patogennich genetickych variant pomoci sekvenovani nové generace u
détskych pacienti s mentalni retardaci




Bakalarské a diplomové prace vypisované 2018/2019

Bakalarské prace

Doc. RNDr. Petr Kuglik, CSc.

« Trizomie pohlavnich chromozomt u muzl 47,XYY a tendence ke kriminalnimu
chovani

« Genetické a epigenetické mechanismy starnuti

Mgr. Jan Smetana. PhD.

« Vyznam genomickych studii genetické variability populaci pomoci masivné paralelniho
sekvenovani pro klinickou praxi

Mgr. Markéta Wayhelova

« Sekvencéni variabilita lidského mitochondrialniho genomu a jeji vyznam v patogenezi
poruch autistického spektra

Diplomové prace
Doc. RNDr. Petr Kuglik, CSc.

« Analyza vybranych molekularnich markert détskych mozkovych nadort a jejich
prognosticky vyznam




lll. Vyzkumy a grantove projekty 2018

Ukoncené projekty (do roku 2015)

« Uloha genetickych abnormalit ve vyvoji a progresi prekancerozy
monoklonalni gamapatie nejasného vyznamu - IGA MZ 2015

« Diagnosticky vyznam amplifikace gent hTERC a MYCC pri vzniku a
vyvoji cervikalnich intraepitelialnich dysplazii a karcinomu délozniho
hrdla - IGA MZ: NT11089-4/2010

Nove resené a podané projekty - 2018

« Detekce patogennich genetickych variant u détskych pacientt
s mentalnimi retardacemi pomoci sekvenovani ,,nové generace*
(NGS) pro individualizaci a zlepseni lékarské péce

« Inovace praktické vyuky v predmetu Bi6270c Cytogenetika-cviceni:
rychlé vysetreni aneuploidii chromozomu 13, 18, 21, X a Y metodou
QF-PCR a implementace interaktivnich prvka do vyuky




Genetické priciny mentalnich retardaci a vrozenych
vyvojovych vad u deti

« MR - heterogenni manifestace dysfunkce CNS charakterizovana
podprumernymi intelektualnimi funkcemi

« Postihuje 1-2 % populace (Tao et al., Nature Gen., 2016)

« Casto spojena s celkovym vyvojovym opozdénim, vrozenymi
vyvojovymi vadami (VVV), facialni stigmatizaci qj.

B genetické pficiny

Komplexni etiologie

@ vlivy vnéjsiho prostiedi

« Negenetické priciny —

« Genetické priciny
o (syndromické x nesyndromické MR)




Na OLG FN Brno prichazi cca 200 deti s MR roc¢ne....




Nejcastejsi genetickeé priciny MR
Pocetni chromozomové  Strukturni aberace - CNVs - napr.
aberace mikrodelece, mlkrodupllkace

Bodove mutace

‘ ANV

120 130
GAT TCTGGTCTTATTTCC

patogenni sekvencni
varianty

Pr. syndro Phelan McDermid
mikrodelece 22q13




Metody vysetreni genetickych pricin u détskych
pacientu s MR/VVV

Molekularni cytogenetika
Subtelomericka FISH

Vysetreni karyotypu Molekularni diagnostika

ML PA

zdchyt ~3 % zachyt ~6 % zachyf ~ 6-10 %
Molekularni karyotypovani Sekvenovani ,,nové generace“
array-CGH (DNA cCipy) NES

CNVs zdchyt ~15-20 % — SNVs zachyt - 42 %




Soucasny algoritmus genetického vysetreni
pacientu s MR/VVV na OLG FN Brno

Karyotyp G-pruhovani

Neucinnéjsi jsou I

celogenomové techniky ! negativni \

Susp. specificky
syndrom

overeni 1
array-CGH __ FISH,QF-PCR = «— MLPA

negativni FISH

— = NGS




Vysetreni deti s MR a VVV - technika array-CGH
Zpracovani DNA cipu pro techniku array-CGH

5. Scanning

1. Target loading 2. Assemble hybrid. chamber

~I\Y

3. Incubation

www.agilent.com



Celkovy zachyt CNVs u pacientu s MR/VVV
vysetrenych pomoci array-CGH 2007-2017

Celkové provedeno 395 vysetreni pomoci oligonukleotidové
array-CGH

(208 chlapcu, 187 divek)
o 226 vysSetteni s normdlnim karyotypem
e 169 vysettenis pozitivnim ndlezem, tj. 42,8 %

Nalezeno:

> 76 patogennich /pravdép. patogennich CNVs
> 14 CNVs nejasného vyznamu (3,5 %)

> 66 pravdépodobné benignich CNVs (16,7 %)
> 13 ndlezU dosud nedosetreno (3,3 %)




Nejcastéjsi mikrodelec¢ni a mikroduplikaéni syndromy u détskych
pacientd s MR a VVV detekované metodou array-CGH
(2007-10/2017)

rekurentni mikrodelece rekurentni mikroduplikace

del 1g21.1 4x dup 1921.1-g21.2
del 1943-q44 4x dup 15q11.2-q13.1
del 16p11.2 4x dup 17q11.2
del 22g11.21-q11.22 4x dup 22q11.21

del 22913.2-q13.33 2x
del 11924-q25 2x
del 15g11.2 3x

nerekurentni mikrodelece nerekurentni mikroduplikace

34 mikrodeleci 15 mikroduplikaci

« navic bylo detekovano 18 ndlezu priestaveb alespon 2 chromozomu
(napi. nebalancované translokace) nebo vicendsobnych prestaveb 1
chromozomu




Stanoveni korelace genotyp - fenotyp priklad

mikrodelece 2q1 3 - velikost mikrodelece, postizené geny, vliv na
fenotyp.

Hiadilkova et al Molscular Cytogenetics (2015) 8:57 {
DOl 10.1186/513039-015-0157-0 A MOLECULAR
CYTOGENETICS

CASE REPORT Open Access

A recurrent deletion on chromosome 2q13 &~
is associated with developmental delay and
mild facial dysmorphisms

Eva Hla 2 Tuva Baray'!, Mz anne wa™?, Doriana Mi
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Hlavni genetickou pricinou MR jsou genové mutace
Sekvenovani - molekularni diagn6za az u 60 % pacient

New mutations major cause intellectual disability
Genome sequencing the best diagnostic test

Conclusive dominant de novo cause (60%)
Conclusive inherited cause (2%)
No cause (38%)

Unknown cause New mutations

Inherited mutations
——

New deletions Gilissen et al. Nature 2014

Gilissen G. al.: Genome sequencing identifies major
causes of severe intellectual disability. Nature 511, 2014

= Autosomal dominant genes

—— Autozomal recessive genes
X-linked genez

= Total genez
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Figure 1| Increase of genes linked to isolated ID and ID-associated

disorders. Graphical overview of the increase in gene discovery for isolated
intellectual disability {ID) and ID-associated disorders over time, specified by the

type of inheritance. Vertical dashed lines represent the intreduction of genomic
microarrays (red) and next-generation sequencing (NG5)-based technologies (orange)
for the detection of new ID genes. From this figure it is clear that we have not reached
any saturation in ID disease gene identification. except perhaps for X-linked forms of
ID. Supplementary information 51 (table) lists all genes shown in this figure, along with
their respective ID phenotype.

Lisenka E. et al: Genetic studies in
intellectual disability and related
disorders. Nature Reviews 17, 2016
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Genetickeé priciny MR - vrozené bodové mutace

Kazdy novorozenec si prinasi:

75 de novo mutaci/genom
1 de novo mutace/exom

-*

1 de novo mutace na 20565 protein

kodujicich genti/generaci

Joénsson et al. 2017

92 % MR — sporadicke pripady,
nepostizeni rodiCe

de novo dominantni mutace
>700 genu spojenych s MR
vliv véku otce !

Phase
Patemal
Matermnal
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Masivni paralelni sekvenovani - NGS

Princip
noveé typy sekvenatorl (odtud NGS - next generation sequencing) umoznuji paralelni
sekvenovani az tisici molekul DNA soucasné = nizsi naklady, Uspora casu
Systémy pro NGS
= v soucasnosti dominuje lllumina, lon Torrent (zalozeny na PCR amplifikaci
templatu)
- single molekule sequencing (,,3rd generation sequencing®) - HeliScope, PacBio RS
SMRT systém, Oxford Nanopore
Worflow
a) priprava templatu neboli vytvoreni knihovny amplikond,
b) sekvenovani a detekce inkorporovanych nukleotidi a
C) analyza dat Genome sequencing: All variation in one experiment!
i AN
K\\r’{%ﬁ/

N
>

e Cilené (panel gent)
« Exomové
« Genomove

Genome
with ‘all’ variation

Important:
- Accuracy
- Speed

- Price

&t

FN BRNO



Zari 2016 - pilotni studie NGS u pacientu s PMR /VVV
na OLG FN Brno

- Najit SNV (SNPs + indely) asociované s fenotypem u 12 pacientu s
MR / VVV bez detekované aberace standardnimi technikami

- Spoluprace OLG FN Brno, LMC MUNI, IBA MUNI, CEITEC

- Agilent SureSelect Inherited Disease Panel
(2742 genl spojenych s dédiénymi chorobami)

- Sekvenator: lllumina MiSeq, 2x150bp parové ¢teni




Cilené sekvenovani ,nové generace" (NGS)

(2017) - vysledky

2015-2016: 16 détskych pacientu s PMR/VVV (6 divek, 10 chlapct)
normdalni karyotyp a array-CGH bez ndlezu patogenni CNV

Pohlavi, rok gen genomova pozice (hg19)
narozeni detekované sekvencni varianty

chlapec, *2004 MEDI13L NC_000012.11:
g.116446801_116446804delGTCT

divka, *2013 ASXL3 NC_000018.9:9.31320374dell

divka, *2016 TSEN54 NC_000017.10:9.73512930C>G
NC_000017.10:9.73518081G>T

divka, *2014 SCN2A NC_000002.11:9.166243337A>G

chlapec, *200/ SCN2A NC_000002.11:9.166166923C>T

Uroven proteinu

p.(GIn473fs)

p.(Arg1004fs)

p.(Arg54Gly)
p.(Ala307Ser)

p.(Met1545Val)

p.(Ala263Val)

Pomoci cileného NGS byla u 5 z 16 détskych pacientu (31,25 %) detekovana
patogenni/pravdépodobné patogenni sekvencni varianta




Cilené sekvenovani ,nové generace*
(2017- 2018) - trio analyza

Trio* analyza - sekvenovani postizeného ditéte a jeho
rodi¢u

Patient
reads
Mother
reads

Father
reads

4 million inherited variants, 100 new mutations per person




Cilené sekvenovani ,nové generace" (2017-2018)

vyseffeno 14 rodin (,,frio" analyza) — déti s MR/ g jejich rodice

* 4 rodiny — ndlezy patogennich/pravdépodobné patogennich variant
1. rodina: syn a dcera po pribuzenském snatku (rodice bratranec a sesirenice)
o geny INFé44, SCN1A, PRODH, NPHS1, ABL1, HOXD10, PAH, MAGI1
o geny SPTANI, SH3PXD2B (nalezeny varianty nejasného vyznamu)
2. rodina: 1 dcera (PMR, facidlni stigmatizace, rozstép tvrdeho a mékkeho patra)
o gen POLG (2 pravdépodobné patogenni varianty na maternalni alele,
I polymorfni SNP s modulujicim efektem in trans na paterndini alele)

o gen CACNAIH - varianta p. R797H de novo, dle in silico predikce pravdépodobné
patogenni

3. rodina: 1 syn (PMR, facidini stigmatizace, VVV mozku)

o gen TUBB3 - varianta p. E410K de novo, klasifikovana v databdzich klinickych
variant, recentni literature a dle in silico predikce jako patogenni

4. rodina: 2 synove [tézka PMR, epilepsie, parcialni deficience biotiniddzy)
o gen IQSEC2 - u obou bratrd detekovdna varianta p.D6é05Pfs*3 materndiniho
puvodu. Dle in silico predikce klasifikovdna jako patogenni v patogenezi

X-vazanych PMR. Nebyla detekovana u zdravého bratra.

o gen BTD - patogenni varianta p.R444H v homozygotnim stavu u obou bratry,
rodiCe jsou zdravi heterozygotni prenaseci této varianty, nyni probihd cilené
dopliujici vysetreni u zdravého bratra.




Publikace 2018

Wayhelova M., Oppelt J., Smetana J, Filkova H., Hladilkova E., Soukalova J.,
Gaillyova R., Kuglik P.: Two distinct de novo pathogenic sequence variants
in SCN2A gene in children with intellectual disability and epileptic
encephalopathy. Journal of Neurological Disorders (prijato)

Marketa Wayhelova, Jan Oppelt, Jan Smetana, Hana Filkova, Eva Hladilkova,
Rastislav Beharka, Renata Gaillyova, Petr Kuglik: Novel de novo frameshift
variant in the ASXL3 gene in a child with microcephaly and global
developmental delay (odeslano)




Pohled do nasich laboratori...

na' e

pfiroda prvni vydani v Ceském jazyce

A 2 2 20 ‘
PF FISH OLG FN Brmno and 2017 continues... /?’4 -

http://www.sci.muni.cz/cytogenlab/
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Vyhody a nevyhody prace studentu v laboratorich
FN Brno

FAKULTNI
: NEMOCNICE
BRNO

« Vyhody - moznost ziskat
potvrzeni o praxi ve FN
Brno...

« Nevyhody - mohou zde
pracovat az studenti po
zadani BP nebo DP...jinak
je to povazovano za staz,
kterou si studenti musi
platit...?

e (vyjimka placena brigada..)




Laborator molekularni diagnostiky

Adresa; OLG FN Brng, Cernopolni 9, budova G, 3. poschodi (Kde
Vedouci laboratofe: RNDr. Iveta Valaskova, Ph.D.
Tel: +420 532 234 715 & Laboratof klinické cytogenetiky - prenataini

s ivalaskova@fnbrno.cz diagnostika
B o . o L L. . . . . & LaboratoF klinické cytogenetiky -
Laboratof molekularni diagnostiky provadi vysoce specializovanou maolekularng genetickou diagnostiku u nemocnych s
dédi¢nymi chorobami a v jejich rodinch s vyuZitim Sirokého spektra metod molekuldrni genetiky. postnatalni diagnostika
& Integrovana laboratof molekularni
Laboratof dale zajistuje izolaci lidské genomové DNA z krve, tkani, nebo bunék po kultivaci a jeji dlouhodobé uchovaniv cytogenetiky
DNA bance OLG. Provadi DNA analyzu vybranych gend, u nichZ pfesné identifikuje patologické zmény genetického

materidlu a uréuje pivod chorob na molekuldrni Grovni.

Provadi vysoce specializovana molekuldrné geneticka vySetfeni malignich onemocnéni kvalitativni a kvantitavni analyzou Po kyny k 0 d bé ru
diagnosticky a prognosticky vyznamnych molekularnich onkologickych marker( Laboratof molekularni diagnostiky je =

zapojena do narodni @ mezinarodni mezilaboratorni kontroly kvality a pracuje podle evropskych standardii. Pracovnici
laboratofe se Ugastni Fedeni vyzkumnnych Ukoll a zamérd.

V ramci vyzkumnych projektl jsou zavadény nové molekularné genetické metody, analyza novych gend, ziskavany
poznatky umoZiiujici pfesngjsi interpretaci molekularng genetickych analyz v souladu s aktudInimi poznatky molekuldrni
hiologie a genetiky. Laboratof sleduje rychly wvjvo] molekularné genetickych vy3etfovacich metod a v tymové spolupraci
je uvadi do praxe.

Laboratof molekularni diagnostiky také pini ddleZitou alohu ve vzdélavani a vyuce studentd svoji spolupracdi s
Piirodovédeckou a Lékaiskou fakultou MU. Dileita je také rozsahla interdisciplinarni spoluprace s mnoZstvim dalsich
obord jako jsou napfiklad kardiologie, gynekologie, reprodukéni medicina, neurologie, patologie, chirurgie, ARO, ORL,
plasticka chirurgie, neonatologie, biochemie, cnkologie, hematologie, ogni klinika, gastroenterologie nebo koZni
ambulance.

» Izolace DNA - vysolovaci metoda, izolace pomoci kitu a s vyuZitim izoldtoru MagnaPure Roche
+ Izolace RNA a zpé&tny piepis do cDNA

* Polymerazova fetézova reakce (PCR)

*+ Real-time PCR

* High Resolution Melting Analysis (HRM)

+ Denaturacni gradientova elektroforéza (Denaturing Gradient Gel Electrophoresis - DGGE)

+ Jednofetézcovy konformatni polymorfismus (Single Strand Conformation Polymorphism - SSCP)
+ Sekvenovani

* Fragmentacni analyza

» MLPA - Multiplex Ligation-dependent Probe Amplification

* Hybridizace pomoci INNO-LIPA

= Kvantitativni fluorescenéni PCR (QF PCR)

= Direct QF-PCR

» Vazebna analyza

+ Metylacni analyza




Uplatnéni absolventu oboru
Molekularni biologie a genetika
a
Lékarska genetika a molekularni
diagnostika s titulem Mgr. ve
zdravotnictvi




Uplatnéni absolventl Prirodovédecké fakulty ve
zdravotnictvi

genetika a molekularni biologie patri mezi obory studované na
PrF, které maji uplatnéni ve zdravotnictvi ( ale i mikrobiologie,
biochemie....), absolvent s titulem Mgr. m» VS nelékafsky
zdravotnicky pracovnik

medicina je stdle vice zavisla na laboratorich a analyzdch
genetickych dat

je treba vychovavat specializované odborniky profilované pro
praci ve zdravotnickych laboratorich ci v zakladnim vyzkumu

(AKREDITACE LABORATORI !!! - nutnost VS s atestaci, personalni
minimum)

zakon 96/2004 Sb., definuje poZadavky na odbornou zpusobilost

VS-nelékart pusobicich ve zdravotnickych zafizenich




 Absolventi nékterych oboru studovanych na PrF (s titulem
Mgr.) mohou pracovat ve zdravotnickych laboratorich na
pozici VS - nelékar jako ,,0dborny pracovnik v
laboratornich metodach (OPLM - bioanalytik)

* nejsou to laboranti.....!!!

- jedna se o regulované povolani (profesi) !!!

Regulovanym povolanim nebo ¢innosti se rozumi takove povolani nebo
cinnost, pro jejichz vykon jsou pravnimi predpisy clenskeho statu EU
predepsany urcité pozadavky (odborna zpusobilost), bez jejichz splnéni

nemuze osoba toto povolani ¢i ¢innost vykonavat (napr. stupen a obor
vzdélani, praxe, bezithonnost, zdravotni zpusobilost, pojisténi
odpovédnosti za Skodu zpusobenou vykonem predmétné cinnosti atp.)




Odborny pracovnik v laboratornich metodach
(OPLM) a v priprave lécivych pripravku

Popis cinnosti (zakon ¢ 96/2004 Sb.)

Nelékarsky zdravotnicky pracovnik, ktery vykonava

a) laboratorni cinnost v ramci diagnostické péce a
vysetrovani a mereni slozek zivotnich a pracovnich
podminek v ramci ochrany verejneho zdravi,

b) pripravu lécivych pripravku na pracovistich nuklearni
mediciny, imunologickych ¢i mikrobiologickych
pracovistich zdravotnickych zarizeni nebo v
zarizenich ochrany verejného zdravi.



Zakon ¢ 96/2004 Sb.

- 8§26

Odborna zpusobilost k vykonu povolani odborného pracovnika v
laboratornich metodach (OPLM - bioanalytik) a v priprave
lécivych pripravku

(1) Odborna zpusobilost k vykonu povolani odborného
pracovnika v laboratornich metodach a v priprave lécivych
pripravku se ziskava absolvovanim

a) akreditovaného zdravotnického magisterského studijniho ’
oboru pro pripravu odborného pracovnika v laboratornich
metodach, nebo

b) akreditovaného magisterského studijniho oboru ’
rirodovédného zaméreni a akreditovaného kvalifikaéniho
urzu - AKK- odborné zdravotnickeé laboratorni metody nebo

kvalifikacniho kurzu vyroba, priprava a kontrola lééivych pripravku




Akreditovany kvalifikacni kurz — AKK
Musi absolvovat studeni obort, které nemaji akreditaci MZ...

V70, hledani Gvodnistrana Hotel ILF
> & % : P
§ ¥ % Institut postgradualniho
§ vzdélavani ve zdravotnictvi

Q"w-'ﬁ-"y

Pro viachny uZivatele i Nel2karske profese

Vzdélavaci akce , Prihlaseni do
nelekarské profese”. klientského systému

e prihlasit na . : = e AR
5 cni me € €Z€no pouze na UZivatelské jméno:

Siroka nabidka
vzdélavacich akci
na obdobi . zabezpetenou komunikaci
1z 1 7] Pihidsit se trvale na
tomto poditaci

* Nova re
Ziskavani odborné \\ VLLLCLMAVA Jak se prihlasit
Z S S "ROHLUBOVANI A ZVYS na vzdeélavaci akci?
zpusobilosti Ad www ' B
Chcete se prihlasit \{y
na vzdélavaci akci
IPVZ a nevite jak na
SN et to? Nevite jak si najit
Specializaéni = o e SRR
P e 3.2.2012 Zarazovani do specializacniho vzdélavani vzdélavaci akci,
vzdélavani SO Fiae S
predano na IPVZ ktera Vas zajima?

» Aktualné

V souvislosti s prevodem specializacniho
vzdélavani na lékarske fakulty byl ode dne
2.1.2012 IPVZ povéren zajiStovanim agendy
spojené se zarazovanim do specializacniho
vzdélavani v oborech, ve ktenych dle
verejnopravnich smluv lékarskeé fakulty
specializacni vzdélavani nezaiiStuii. Wse uvedené



http://www.ipvz.cz/

VYHLASKA 39/2005 Sb. EEEE) Povinné pro

LGMD !
ZE DNE 11. LEDNA 2005,
KTEROU SE STANOVI MINIMALNI POZADAVKY NA STUDIJNi PROGRAMY K ZISKANI
ODBORNE ZPUSOBILOSTI K VYKONU NELEKARSKEHO ZDRAVOTNICKEHO POVOLANI

, 5 » 8§25 = = =
ODBORNY PRACOVNIK V LABORATORNICH METODACH A V PRIPRAVE LECIVYCH
PRIPRAVKU

« (1) Odborna zpusobilost k vykonu povolani odborného pracovnika v
laboratornich metodach a v pripraveé lééivych pripravku se ziskava absolvovanim
akreditovaného studijniho programu nebo akreditovaného studijniho programu
a vzdelavaciho programu kurzu.

e (2) Programy uvedené v odstavci 1 maji celkovou standardni dobu studia

a) v akreditovaném magisterském studijnim programu po ziskani uplného
stredniho vzdélani nejméné 5 let, z toho praktické vyucovani c¢ini nejméné 500
hodin,

. b&v akreditovanem magisterském studijnim programu navazujicim na
reditovany bakalarsky studijni program prirodovedného zamereni nejmeéne 2
roky, z toho praktické vyucovani ¢ini nejméné 500 hodin; pozadavky na pocet

hodin praktickeho vyucovani a pozadavky stanovene v odstavci 3 mohou byt
absolvovany také v prubéhu predchazejiciho studia v akreditovaném bakalarském
studijnim programu.




VYHLASKA 39/2005 Sb.

(3) Studium v programech uvedenych v odstavci 1 poskytuje znalosti a
dovednosti stanovené v § 3 a dale obsahuje

a) teoretickou vyuku poskytujici znalosti v

1. oborech, které tvori zaklad potrebny pro poskytovani zdravotni laboratorni
péce a prlpravu lécivych pripravkd, a to ve zdravotnické informatice,
matematice, fyzice, chemii a blochemn biologii, anatomii, fyzwlogn a patologii,
zakladech radiaéni ochrany,

2. klinickych laboratornich a souvisejicich oborech, a to v lékarské
mikrobiologii, cytologii a histologii, molekularni biologii a genetice, klinické
imunologii a alergologii, klinické biochemii a toxikologii, klinické hematologii a
transfuznim lékarstvi, laboratornich metodach v ochrané verejného zdravi,
farmakologické propedeutlce v oblasti pripravy radiofarmak, zakladech
klinickych lékaFskych obori (zejména vnitfniho lékafstvi, infekéniho lékarstvi,
intenzivni mediciny a pediatrie), ve zdravotnickych prostredc1ch zejmeéna v
laboratornich zdravotnickych pristrojich, v zabezpecovani systému jakosti,

3. souvisejicich oborech, a to v komunikacnich dovednostech, zakladech
informatiky, statistiky a metodologle védeckého vyzkumu,




Odlisnosti oboru Lékarska genetika a molekularni
diagnostika

- bakalarsky a primo navazujici magistersky

(PrF a LF) - nektere predmety se uci
na LF
« upraveny studijni plan - vétsi mnozstvi predmeétu
povinnych

« kladen vétsi duraz na praktickou vyuku a spolupraci s praxi

e v souvislosti s novelou VS zakona budou Bc. i Mgr. obory po
roce 2020 transformovany na



Vvjadieni Ministerstva zdravotnictvi k oprivéni vvkonavat zdravotnické
povalini odborny pracovnik v laboratornich metodich

F - MIMIETERSTVD ZDRAVOTHMICTY
E f.‘ CESKE REPUBLIKY

Akreditace MZ

W Praze dne 6,10.2011
&, |0 53554/2011VEV

RN

_ MZDRP@14C4GH
Viadeny pane rektone,

sdéluji Wam, Ze absolventi navazujiciho magisierského studijniho programu Biologie
studijni obor Lékafska genetike a molekulami diagnostika pro odbomé pracowvniky
v laboratornich metodach (prezencni forma studia) na Plirodowvédecks fakullé Masarykavy
univerzity v Brod, budow ve smysiu ustanoveni § 79 odst 1 plsm. &) zdkona £ 1111598
Sb., o vysokych Skoldch, ve znénl pezdéiich pfedpisd, opranvnémi vykondvat zdravotnicke

povolani odbomy pracownik v laboratomich matodach

5 pozdravem

Vikeny pan

doc. PhDr. Mikulas Bek, Ph.D
rektor

Masarykova univerzita v Brak
Zerofinove nam. 9
e




Jak to funguje v praxi?

« Vrealneé praxi vypada situace tak, ze pokud se objevi volné VS
misto napriklad ve FN v Brné na Oddéleni lékaFské genetiky,
muze byt na zakladé ziskaného vzdélani a vybéroveého rizeni
prijat cerstvy absolvent Prirodovedeckeé fakulty - obor
Molekularni biologie a genetika s titulem Mgr.

« Tento absolvent bude kvalifikacné zarazen jako VS - technicky
pracovnik, dokud neabsolvuje AKK Odborné zdravotnicke
laboratorni metody v Praze.

e Po absolvovani AKK splni podminky zakona €. 96/2004 Sb., bude
zarazen do kategorie VS-NLZP, ziska zpusobilost pracovat od
odbornym dohledem a eventualné se mize pripravovat na )a [Si

zvysSeni kvalifikace v podobé

Do kategorie NLZP bude automaticky zarazen absolvent obor
LGMD s titulem Mgr.




