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ProC genetickeé vysetreni ?

Specifikovat zavaznost vady
zejména pri dalsich extrakardidlnich abnormitdch u plodu

izolované soucasti dalsiho
komplexniho postizeni 20%

- mendelovsky dédicnych
syndromd

vrozenych chromosomalnich
aberaci



ProC genetickeé vysetreni ?

Urcit riziko postizeni pro dalsi déti v rodiné

naplanovat primdrni a sekunddrni prevenci

geneticka diagnostika

(vySetfeni plodu v bézZicim téhotenstvi )

geneticka diagnostika PGD

(vySetfeni pred t€hotenstvim)



Di George syndrom = geneticka porucha mnoha tvari

del 22g11.2

e faciadlni dysmorfie

e hypoplasie - aplasie thymu
event. pristitnych télisek

eimunodefekty

ehypoparathyreoidismus
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celosvétova incidence 1/2,000-1/4,000



Geneticky podklad sy.Di George . Chromosome 22

p arm

* 85-90% jde 0 ﬁ

--LCR22A

1 22q11.2 deletion

e \elikost delece je 1 — 3 milionU paru
bazi

e ztrata vice nez 200 gent (12 MORBID)
mezi nimi pro faktor transkripce
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e 7% familiarni vyskyt.

monosomie 10p13, 11p13 a 4q21
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diagnostika

Ini

Postnata




Od ultrazvuku k sekvenovani

Postnatalné MLPA ( Multiplex Ligation -dependent Probe
Amplification)

Array CGH

--------

GAGICCICGGCG AMAccooces Sekvenace MPS
GCATTCGCCTCGTA }

'CTCCTTTGCGCAGTAGCA
AGCCTCGCATTGEGATC ‘
3CCTCGTATTGGGAGTCCTCGE
AGTAGCATTCGCCTCGCATCGEEAC
GABRGCATCAGCCTCGCATTGGEA
GCAGTAGCATCAGCCTCGCATCGEEAGT
GCAGTAGCATCAGCCTCGCATCGEGAGET
\GCGCAGTAGCATCAGCCTCGCATCGEEAGE

nnnnnnnnnnnnn AARMAACMO DO




Kazuistika 1

e Matka *1988 sledovana pro KES

e Otec *1968 — zdravy,

e 2.gravidita

e v21+6t.g. U plodu vrozena srdecni vada —
perimembrandzni defekt komorového septa 1-2mm

ARRAY-CGH : Mikrodelece v oblasti 2211.2 vel. 2,8Mb
zahrnuje TBX1 gen
De novo

Pitva plodu :

Stigmatizace:

kulaty tvar obli¢eje, hypertelorismus, drobna Usta,

nizkonasedajici usi, brachycefalie, mikropenis P =
VCC: maly defekt komorového septa vel.1mm o




Kazuistika 2

matka * 1980 -38 let

hypothyreosa

v 28 letech plicni embolie
otec * 1986 -32 let, zdravy
2.gravidita ( 1x UPT))
screening v 1. trimestru v normeé



Vek

Pozitivni : del 22q11.2

cca 1Mb
l

AMC

l

Mikrodelece v oblasti 22911.2 vel. 832 kb
Zahrnuje TBX1 gen




UZv1l/.t.g.
Morfologické anomalie pokud |ze posoudit nenalezeny,

snad mensi thymus.

Voli UPT v 18.t.g.

Pitva plodu:
Stigmatizace : antimongoloidni postaveni oCnich stérbin

hypertelorismus
Aberantni odstup a. subclavia l.dx ( a. lusoria)
Hypoplasie Thymu ( velikost odpovida 15.t.g.)




Kazuistika 3

e Matka *1973 (40 let) zdrava

e Otec*1969 (44 let) zdravy

e 4 zdravé déti 1xSA

e 6.gravidita

e UZv2l.t.g.—Hypoplasie levého srdce

ARRAY-CGH : Mikrodelece v oblasti 22g11.2
vel.1,68 Mb

Nezahrnuje TBX1 gen

De novo

Postnatalné:

VCC-HLH, facialni dysmorfie,

lehky deficit imunity

3 velké operace , Norwood korekce

12.3
13.1
13.2
13.3



e Di George syndrom = geneticka porucha mnoha tvari

e Stale vice se ukazuje, Ze fenotypova variabilita mikrodelecniho
syndromu 22q11.2 zfejmé nesouvisi pouze s rozsahem delece
v oblasti 22g11.2,

ale muze byt navic ovlivnéna stochastickymi a
environmentalnimi procesy Ci dalSimi genetickymi zménami.

He's differentiating from us Rita.

GENE EXPRESSION
PARENTS WON'T ALLIAYS UNDERSTAND



