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PREIMPLANTACNI GENETICKA DIAGNOSTIKA MONOGENNICH CHOROB

Co je preimplantacni geneticka diagnostika (PGD)?

Preimplantacni geneticka diagnostika (PGD) je metoda, ktera umoznuje zjistit u zarodkd vzniklych pii mimotélnim oplodnéni (IVF) zda nesou vlohu pro
sledovanou dédi¢nou chorobu. Tim Ize zabranit pfenosu dané choroby do dalsi generace bez nutnosti prenatalni diagnostiky a nasledného ukonceni
téhotenstvi.

PGD je vzdy spojena s mimotélnim oplodnénim. To znamen4, Ze zena podstoupi hormonalni 1écbu, ktera zajisti dozrani vice vajicek. Ta jsou pak operativné
vyjmuta a v laboratofi oplodnéna spermiemi partnera. Takto vznikne vice zarodkd, které se 3. den po oplodnéni skladaji z 6-10 dosud nespecializovanych
bunék - blastomer. Kazda blastomera nese kompletni genetickou informaci. Pomoci mikromanipula¢nich technik je z kazdého zarodku odebrana jedna
blastomera vysetiena na pfitomnost genové zmény (mutace) zpusobujici chorobu. Za dalsi 1-2 dny je do délohy pfenesen pouze nepostizeny zarodek.

Pro koho je PGD urcena?

PGD je urcena pro pary, které maji vyznamné zvysené riziko dédi¢né genetické choroby pro svoje déti. Predpokladem pro provedeni PGD je, Ze choroba je
Jtestovatelna” na genové urovni. Jinak feceno musi byt v rodiné znama specifickd zména genu (mutace), kterd je za onemocnéni zodpovédna.

Prikladem muze byt situace kdy partnefi maji pro dité 25% riziko autosomalné recesivné dédi¢né choroby jako je napf. cysticka fibrosa ¢i spindlni muskularni
atrofie, 50% riziko autosomalné dominantné dédi¢né choroby jako je Huntingtonova nemoc nebo 25% riziko choroby vazané na X chromosom (napf.
Duchennovy svalové dystrofie).

Zda je pro vas PGD vhodna vam fekne lékaf (klinicky genetik) pfi genetické konzultaci.

Jak je PGD provadéna?

PGD monogennich chorob je na nasem pracovisti provadéna tzv. nepfimou neboli haplotypovou analyzou. Kazdy gen se v bunce vyskytuje ve 2 formach
- alelach. Jedinec jednu alelu zdédi od otce a jednu od matky. Pomoci urcitych marker( (znacek) odlisime tyto dvé alely (haplotypy) a sledujeme, ktera
alela obsahuje mutaci zpUsobujici onemocnéni. Haplotyp je mozno pfirovnat k ¢arovému kédu - jedna ¢éra v kodu predstavuje mutaci, ostatni ¢ary slouzi
k presnému oznaceni celé alely. Podminkou pro tuto diagnostiku je genetické vysetieni obou partnerd, ktefi PGD Zadaji a pfimého piibuzného s geneticky
potvrzenou chorobou. Vyfazena jsou embrya (zarodky), kterd nesou alelu (u recesivné dédi¢nych onemocnéni alely) genu spole¢nou (spolecnych) s
nemocnym piibuznym (vétsinou rodi¢em ¢i sourozencem).

Metodu uzivanou na PGD mame akreditovanou dle normy CSN EN ISO 15189, jako jedina laboratof v CR jsme se v roce 2009 Uspésné zGcastnili
mezilaboratorni kontroly kvality organizované britskou UK NEQAS.
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Je zaruceno téhotenstvi?

Ne neni, stejné jako pfi zddném mimotélnim oplodnéni (IVF). Uspésnost IVF s PGD (pocet gravidit po zavedeni embrya do délohy) se pohybuje okolo 50%.

Ma metoda PGD néjaké riziko chybného vysledku nebo nemiize zpusobit
vrozenou vadu?

Stejné jako kazda metoda i PGD ma své riziko ,chyby?, které je udavano 2-5%. Proto doporucujeme v gravidité ovéfit vysledek PGD prenatalni diagnostikou,
tzn. vysetfenim z plodové vody.

Je tieba si uvédomit, ze pfi PGD sledujeme pouze danou dédi¢nou chorobu jejiz riziko je v rodiné znamé. Dité narozené po PGD tedy mUize mit jinou, nami
nesledovanou genetickou chorobu ¢i chromozomalni vadu (napi. Downtv syndrom).
Riziko vrozenych vyvojovych vad je dle dosud provedenych studii stejné jako v bézné populaci, tedy 3-5%.

Jsou jiné moznosti nez PGD pro pary s vysokym rizikem pfenosu genetickych
chorob?

MozZnosti je otéhotnét piirozenou cestou a podstoupit prenatalni diagnostiku (genetické vysetireni plodu v gravidité). To je mozné bud'z odbéru choriovych
klkd (odbér malého mnozstvi zakladu placenty) ve 12.tydnu téhotenstvi nebo z odbéru plodové vody (amniocentesy) kolem 16.tydnu téhotenstvi. Vysledek
prenatélni diagnostiky je obvykle k dispozici za 2-3 tydny. Pokud je diagnostikovan vyvoj plodu se sledovanou chorobou moznosti je preruseni gravidity
nebo pokracovani v gravidité a narozeni jedince s genetickou chorobou nebo predispozici k ni.

Dalsi moznosti genetické prevence je uziti gamet darce (dité potom neni biologickym potomkem jednoho z partnerd).

Jaké jsou vyhody PGD?

Nejvyznamnéjsim pfinosem PGD je, ze do délohy jsou pfendsena pouze zdrava embrya z hlediska sledované choroby a tudiz minimalizace rizika nutnosti
podstoupit preruseni gravidity nebo narozeni nemocného ditéte.

Pro nékteré genetické choroby (zejména pro ty s manifestaci v dospélém véku) z etickych ddivodi neni prenatalni diagnostika doporu¢ovana zatimco, PGD
je povazovana za pfijatelnou moznost (pfikladem mohou byt nékteré genetické predispozice k nadorovym onemocnénim).

Je PGD placena ze zdravotniho pojisténi?

Co se tyka finan¢nich nakladl genetickd analyza je hrazena v réamci zdravotniho pojisténi dle nasmlouvanych vykond laboratore, pary si hradi tzv.
mikromanipulace, tzn. injekci spermie do vajicka (ICSI) pfi IVF, odbér blastomery a prodlouzenou kultivaci (doba mezi odbérem blastomery a pfenosem
vysetifeného embrya do délohy).

Jaky je postup v pripadé, ze mame o PGD zajem?

Nejdfive se objednejte na genetickou konzultaci, pfi které genetik zhodnoti, zda je PGD pro véas vhodna a moznd, vysvétli vdm metodu a jeji limitace. V
pfipadé, Ze se pro PGD opravdu rozhodnete, nasleduje pfiprava PGD konkrétné pro vés. Potfebné budou odbéry krve od vés a pravdépodobné jesté od
dalsiho ¢lena rodiny. Podstoupite téz konzultaci s Iékafem IVF centra, ktery vam vysvétli vie kolem hormonalni stimulace a samotného IVF.

Az bude PGD pfipravena je mozno zacit s hormonalni stimulaci k IVF.
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