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Uvodni slovo

Ukoncili jsme dalsi rok a vkrocili
do roku 2024. A ja Vam za celou
nasi spolecnost preji to nejlepsi, co
Vas mize potkat. Pevné véfim, ze
letosni prvni ¢islo naseho magazi-
nu pomuize vyplnit jeden z Vasich
dlouhych zimnich vecer( a objevite
v ném opét mnoho zajimavého. Ja
osobné se jiz nemizu dockat prv-
nich jarnich paprsk slunce.

Na ty vesmirné si asi jesté chvili po-
¢ckame, misto nich Vam ale muze-
me nabidnout neméné hrejivou zar,
ktera k nam pronika prostrednic-
tvim nezdolné sily manzel( Lenky
a Radoslava Hajgajdovych, zakla-
dateld neziskové organizace As-
gent, jejimz poslanim je nejen péce
o jejich syna s Angelmanovym syn-
dromem, ale i podpora vyzkumu
této genetické choroby.

Nase kolegyné z PRENETu Mgr.
Sandra Skalicka, ktera pusobi jako

zastupkyné vedouciho laboratore
a vedouci oddéleni cytogenetiky,
se rozepsala o metodé array-CGH
u pacientl s autismem ¢i mental-
nim opozdénim a vysvétluje, v ja-
kych situacich se tato citliva meto-
da pouziva.

0d Mgr. Hanky Sladkové Kavinové
se dozvime vice o souvislosti mezi
tuky a stfevnim mikrobiomem, kte-
ry je jiz néjakou dobu velmi Castym
tématem na nasich spolecnych se-
tkanich.

A takto bych mohla jesté chvili
pokracovat, zkratka v tomto Cisle
najdete mnoho poutavych ¢lanka -
a ja véfim, Ze Vas opét obohati.

Zuzana Cervenkova,
obchodni Feditelka pro CR

GHC Genetics
Jsme Vas partner pro genetiku.
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Rozhovor se zamestnancem

Marta Hyblerova

CO VSE JE NAPLNI VASi PRACE A JAK VYPADA
VAS BEZNY DEN V ZAMESTNANI?

Jak lze o¢ekavat, napini mé prace je zodpovédnost
za profesiondlni vedeni sekretaridtu pana fedite-
le, vedeni administrativy, ktera je s tim spojen3,
dale samoziejmé telefonickd, e-mailova i osobni
komunikace s kolegy a s dalSimi osobami. Z mno-
hych dalSich povinnosti mizu jmenovat organizaci
schlzek a sluzebnich cest ¢i pfipravu podkladl pro
jednani. Takze kazdy den je na jednu stranu v mno-
hém stejny a na druhou zase jiny, coz mé bavi. Jsou
samoziejmeé ukony, které se stale opakuji, jez jsou
administrativniho charakteru, zejména fakturace,
komunikace s ufady a podobné ¢innosti, ale proto-
Ze pan feditel ma obrovské spektrum aktivit, nejvice
variabilni je jeho denni program, ktery je vétSinou
naplnén rGznymi schlizkami s kolegy ¢i obchodni-
mi partnery. Drzet tempo s panem feditelem

je nékdy narocné, ale na druhou stranu
mé to inspiruje, protoze na ném
Clovék vidi, co vée — s podpo-

rou celého tymu —dokaze
za jeden den stihnout.
Clovék také poznava
zajimavé lidi a jsou
mezi nimi i mnohé
znamé osobnos-
ti. Jsem rada, ze
svou praci mizu
pfispét k tomu,

ze od nas na-
v§tévy odchazi

s tim, ze pfistup
sekretariatu byl
maximalné vstric-
ny a profesionalni.
VSe se tedy odviji
od denniho progra-
mu pana feditele, ktery
byva casto velmi pestry
a nékdy je véru naroc¢né ho
poskladat a vyhovét vSem za-
datelim o schizku v kratké dobé.
Samoziejmé ne vzdy se v§echny schiizky

odehraji dle naplanovani, takze pak se s tim musim
néjak poprat a program i béhem dne optimalizovat.

JAK DLOUHO PRACUJETE PRO GHC GENETICS?

Nastoupila jsem v roce 2014 na pozici recepcni. Po ne-
celych dvou letech plisobeni ve firmé se mi naskytla
prilezitost posunout se na pozici asistentky reditele,
na které jsem dodnes. Byla to pro mé nejen vyzva, ale
i nova zkusenost a velkd pfilezitost pro osobni i pra-
covni rozvoj. Dodnes si vazim davéry, kterd ve mé byla
vloZena, a véfim, Ze jsou se mnou pan feditel i kolego-
vé spokojeni.

CO NEJVICE NA PANU REDITELI OCENUJETE?

Kdo ho zn4, vi, jaky je workoholik a ak¢ni ¢lovék, coz
mé ohromné inspiruje. Opravdu upfimné obdivuji, co
vSe stiha a kolik ma energie. To mu vlastné dost za-
vidim. Navic mi sedi lidsky, jako ¢lovék, coz je dule-
Zité, protoze mezi vedoucim sekretariatu a rfeditelem
musi byt i urcita neviditelnd chemie, coz usnadnuje
vzajemnou spolupraci a mGzu tak fadu véci predvi-
dat a usnadnit mu praci. To, ze ho |épe znam i jako
¢lovéka, mi v praci urcité pomdaha. Ma také bezva
smysl| pro humor, coz nékdy skvéle odleh¢i narocny
pracovni den.

S KYM V RAMCI FIRMY NEJVICE
SPOLUPRACUJETE?

Logicky nejvice s panem feditelem, s nimz na denni
bazi feSime agendu pro dany den. Pak samoziejmé se
vSemi kolegy. Je logické, ze s nékym jen vyjimecné,
s nékym pravidelnég, jako tfeba s pani ucetni, s vedouci
laboratofe a ambulance, v ndvaznosti na to, jak danou
agendu detailné fesi i pan feditel. Jsem takovy spo-
jovaci fetéz mezi lokomotivou, tedy panem Feditelem,
a zbytkem vlaku.

CO VAS NA TETO PRACI NEJVICE BAVi?

Jak uz jsem uvedla, zejména ta nejednotvarnost. Pan
feditel stale hleda nové moznosti, jak rlizné véci zlep-
$it, ma mnoho aktivit, které se nadale rozsifuji, takze
se Clovék diky tomu uci stale nové véci. A mam také
opravdu radost, kdyZ se mi podafi néco dojednat, co
tfeba neni Uplné jednoduché. Vedouci sekretariatu
musi byt samoziejmé hodné komunikativni osoba
a samotna komunikace s okolim, at uz s kolegy v pra-

ci, nebo ostatnimi spolupracujicimi partnery, je moc fajn.
Navic tu mame skvély tym, coz fikdm skute¢né upfimné
a s pfesvédcenim, takze jsme s mnohymi kolegy i kamara-
di, coz ndm v§em usnadriuje spolupraci. Asi kazdy ¢lovék je
nejvice spokojeny, kdyz se citi byt uzitecny (nebo by to tak
aspon mélo byt), kdyZz ho nékdo pochvali a vi, Ze jeho prace
ma smysl. TakZe to je hlavni divod, pro¢ mé moje prace
bavi — diky panu fediteli, prostfedi a kolegiim, se kterymi
spolupracuiji.

JAK SE VYPORADAVATE SE STRESEM, KTERY
OBCAS URCITE TAKOVOU PRACI DOPROVAZ|?

Samoziejmé jako v kazdé praci jsou dny, kdy se ¢lovéku
nedafri, jak by si pral, a nékdy je to psychicky narocné,
ale bez prekazek by zadna prace neméla smysl. Dllezité
je ucit se stale prekonavat nové vyzvy a umét se poucit
z pfipadnych chyb. Je pravda, zZe urcita mira stresu s tou-
to praci souvisi, vlastné celkové v naSem zivoté je stres
jednim z ,dar(” dnesni uspéchané doby. Snazim se, aby
na mé stres nepusobil negativné — a hlavné abych mu
nepodléhala, spise se ho snazim vyuzit ve svij prospéch,
aby clovéku dodal energii. Je znamé, ze nékdy pod pfi-
mérfenym stresem c¢lovék pracuje efektivnéji, coz citim
i j&. Myslim, Ze moje povaha mi pomaha nelehké a stre-
sové chvile zvladnout s chladnou hlavou a pozitivni mys-
li, ze vSe dobfe dopadne. To mi pomaha. Prosté pozitivni
mysleni.

JAKA JE NEJVETSi VYZVA, KTERE V RAMCI SVE
PRACE CASTO CELITE?

Mozna ¢eka nékdo jinou odpovéd, vice konkrétni, ale ja to
vnimam tak, Ze nejdllezitéj$i je udrzet vysoky standard
prace, ktery jsme si s panem feditelem nastavili. Nékdy je
to maraton, nékdy sprint, jindy Stafeta, kazdopadné v kaz-
dém tempu musim vzdy drzet krok. Casto také vyzva pfi-
chazi ve chvili, kdy ¢lovék dostane ukol, ktery musi vyresit
,na zelené louce”, kdy nema dostate¢né mnozZstvi zaklad-
nich informaci ke splnéni Ukolu nebo pro vyfeseni riznych
situaci. Pak je super, kdyz se ohlédnete zpét a uvidite, co za
feSeni jste dokdazali ,postavit”.

BAVi VAS PRACE V KOLEKTIVU, NEBO SPiSE
INDIVIDUALNI?

Moje prace ma logicky spiSe individualni charakter, kdy
nejvice jednani je ve formatu ja a pan reditel, naopak dlou-
hodobéjsi prace v kolektivu tfi a vice lidi je pro mé spiSe
vyjimkou. Ale samoziejmé jsem rada, kdyz se objevi, ze-
jména na nékterych schlizkach a poradach - prece jen je
kreativnéjsi a zabavnéjsi.
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JE NECO, CO BYSTE VE SVE PRACI RADA POSUNULA
DAL?

Nejen v praci, ale i v osobnim Zivoté je neustdle kam se po-
souvat. Dulezité je, aby si ¢lovék udrzoval urcitou davku po-
zitivni energie, aby ho prace bavila a mél motivaci k seberoz-
voji. Clovék se v mnohém posouvé i jakoby neviditelng, kdy
se mu dafi néco fesit, co zatim nefesil, a kdyz se po Case
ohlédne, zjisti, ze se zase trochu posunul, aniz by si to zpo-
¢atku uvédomil anebo o to aktivné usiloval.

CO RADA DELATE VE VOLNEM CASE? DARi SE VAM
SKLOUBIT OSOBNi A PRACOVNI ZIVOT?

Asi jako kazdy se snazim osobni a pracovni zZivot néjak bez-
bolestné propojit. Protoze jsem v préci ¢asto podle toho, jak
je potfeba, ne vie Ize naplanovat presné, jak by si ¢lovék pral,
ale snazim se, aby to bylo harmonicky vyvazené na obé stra-
ny. Ve volném Case se vénuji predevsim rodiné a prateldm,
protoze zazitky s nimi povazuji za to nejhezci, ¢im clovék
muze naplnit volny Cas. Jelikoz mam sedavé zaméstnani,
snazim se po praci i hybat, napfiklad si rada zahraji tenis ¢i
badminton nebo vyrazim na kolo. Ale jsou i chvile, kdy rdda
vypnu ,sama sebe” a jen tak lenosim.

KDYBYSTE MELA NEKOMU DOPORUCIT PRACI
V GHC, JAKE BY BYLY HLAVNI TRI PREDNOSTI?

Urcité skvély kolektiv — kolegové, na které se muzete spo-
lehnout, ze poradi a pomohou. Snaha néas vSech stéle se
posouvat. A v neposledni fadé samoziejmé inspirativni
pan feditel, se kterym muize v pfipadé zajmu kazdy z nas
komunikovat napfimo. Rad si poslechne napad od koho-
koliv — kazdy z nds ma trochu jiné mysleni a jsme otevreni
véem napadim, které pomohou cokoliv zlepsit. MozZna to
bude znit jako klisé, ale nepovazuiji

to za samozfejmost a moc

si toho vazim. T
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Jednim

z hlavnich
diivodti, na
jehoz zakladeé
je pacient
doporucen

ke geneticke
konzultaci,
je mentalni
opozdéni.

Metoda array-CGH u pacientu
s autismem c¢i mentalnim

A\ 4 A" 4 y
opozdenim
Mgr. Sandra Skalicka, PRENET

Porucha autistického spektra (ASD — Autism Spectrum
Disordes) je neurovyvojova porucha, ktera zahrnuje po-
tize s komunikaci a interakci s ostatnimi lidmi, omeze-
né zajmy a opakujici se vzorce chovani. Vzacné nejsou
velké rozdily v zavaznostech pfiznakd. Statistiky uvadeji,
Ze vyskyt autismu v populaci se pohybuje mezi 1,5a2 %
a v CR se tak kazdy rok narodi okolo 1500—-2000 déti
s ASD. V soucasné dobé Ize autismus relativné spoleh-
livé diagnostikovat ve dvou letech, avSak déti s mirnéjsi
formou autismu byvaiji zachyceny pozdéji.

Jednim z hlavnich diivodd, na zakladé kterého je paci-
ent doporucen ke genetickému vySetieni, je mentalni
opozdéni. Jedna se o postizeni charakterizované vy-
znamnym omezenim intelektualnich funkci a poruchou
v adaptivnim chovani. Mentalni retardaci (MR) délime
nalehkou (1Q 50-69), stfedné tézkou (1Q 35-49), tézkou
(1Q 20-34) a hlubokou (1Q pod 20). Nejcastéjsi genetic-
kou pficinou vrozené mentalni retardace je Down(lv syn-
drom (trizomie chromozomu 21), ktery byva diagnosti-
kovan jiz v prenatdlnim obdobi pomoci metody QF-PCR
a karyotypem. Mentadlni deficit nachazime také u pa-
cientd s Klinefelterovym syndromem,

ktery Ize rovnéz detekovat karyo-

typem (47,XXY). Mezi dal-

>

Wh
R

$i chromozomové abe-
race spojené s MR

patii syndrom Cri du chat (delece 5p) nebo Wolf-Hirsch-
hornliv syndrom (delece 4p). Druhou nejcastéjsi pfici-
nou mentalni retardace u muzl (po Downové syndro-
mu) je syndrom fragilniho chromozomu X, ktery se
Cdastecné projevuje také u divek a obvykle se vySetfuje
pomoci molekularné-genetickych metod.

Nicméné existuje stdle mnoho pfipadl neobjasné-
nych ASD ¢i MR, kdy konven¢ni metody neodhali zad-
né zmény v genetickém materialu pacienta. V téchto
situacich je vhodné vyuzit novéjsi a citlivéjSi metody,
jako je napfiklad metoda array-CGH (array-Comparati-
ve Genomic Hybridization — komparativni genomova
hybridizace na Cipech). Tato metoda poskytuje celo-
genomovy screening nebalancovanych zmén, konkrét-
né deleci a duplikaci genetického materialu s vysokou
rozliSovaci schopnosti (desitky az stovky kb). Samot-
nym principem array-CGH je kompetice dvou fluores-
cencné znacenych DNA (DNA pacienta a referenéni
DNA) o komplementarni sekvence na referenénim
genomu rozprostifeném na Cipu (ve formé sond nava-
zanych na cipovém sklicku). Na Cipu probihaji hybridi-
zaéni reakce, jejichz vysledky jsou snimany skenerem
a softwarové analyzovany (viz obrazek). Podle preva-
zujici fluorescence dochazi ke zjisténi deletovanych
¢i duplikovanych oblasti. Pro vyhodnoceni vysledk
slouzi program CytoGenomics, ve kterém probiha klasi-
fikace (do 5 tfid) a reportovani nalezenych CNVs (Copy
Number Variants, varianty v poctu kopii).

CNVs jsou definovany jako segmenty DNA obsahuijici
zmény v poctu kopii (delece a duplikace), které jsou
odlisné v porovnani s referen¢nim genomem. Mohou
ovlivnit genovou expresi pfimym vlivem na geny — né-
které z nich jsou asociovany s urCitymi genetickymi
poruchami, mezi které patfi mikrodele¢ni a mikrodupli-
kacéni syndromy. Jiné CNVs se v populaci vyskytuji jako
polymorfismy bez zjevného vztahu k onemocnéni.

Jako kauzalni pro ASD ¢&i MR byla popsana fada nejen
mikrodele¢nich ¢i mikroduplikaénich syndromd, ale
také naruseni funkce jednotlivych genl. Mikrodelece
a mikroduplikace jsou aberace relativné malého rozsa-
hu, a proto jsou oznaCované jako prestavby submikro-
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Schéma znazornujici postup metody array-CGH od pocadtku do vysledného zobrazeni pomoci skeneru. Obrazek nezobrazuje dalsi
postup hodnoceni pomoci specializovaného programu Cytogenomics.

skopické, resp. kryptické. Vyznamné jsou pfedevsim takové
mikrodelece a mikroduplikace, které zplsobuji mikrodelec¢ni
a mikroduplika¢ni syndromy. Zpravidla se jedna o abnorma-
lity, které metodami konvenéni cytogenetiky nelze rozpoznat
(nebo jen velmi vyjimecné).

V laboratofi PRENET bylo pomoci metody array-CGH vyset-
feno 223 pacientll s ASD a/nebo MR. Vsichni méli normalni
karyotyp a také vysledek pro vySetfeni syndromu fragilniho
X chromozomu byl negativni. Vyznamna &i potencialné vy-
znamna delece/duplikace byla nalezena ve 43 pripadech
(19,3 %). Tato studie byla prezentovdna na Cytogenomické
konferenci, kterd probéhla 7. a 8. 9. 2023 v Ostravé.

Aberace v oblastech rekurentnich mikrodele¢nich ¢i mikro-
duplikacnich syndrom0 byly detekovany u 15 vzorkl. Abe-
race zasahuijici kandidatni geny pro MR ¢&i ASD byly deteko-
vany u 12 vzorkl. U Sesti vzorkl byly detekovany aberace
gen, u kterych byla jednoznaéné popsana souvislost s MR
¢i ASD. Rozsahlé aberace zasahujici vice gent, mimo dosud
popsané syndromy, byly detekovany u Sesti vzorkd. Duplika-
ce zasahujici gen SHOX ¢i jeho regulacni oblasti byly deteko-
vany u ¢ty vzorka.

Priklad 1: Vysetieni sourozenct (chlapce a divky) s atypic-
kym fenotypem. U chlapce se jednalo o mentalni retardaci,
mikrocefalii a poruchu chovéni. Sestra méla mirné opoz-
dény vyvoj a mikrocefalii. V obou pfipadech byla metodou
array-CGH detekovana duplikace o velikosti 598 kb v ob-

lasti 16p11.2 mikroduplikaéniho syndromu (OMIM # 614671).
Nélez byl nasledné potvrzen také u jejich matky s méné zavaz-
nym fenotypem. Mikroduplikacni syndrom 16p11.2 se vykazuje
neuplnou penetranci (znak se projevi pouze u nékterych jedinct)
a variabilnim fenotypem, ktery m{ize zahrnovat vyvojové opozdé-
ni, mentalni retardaci, poruchy feci, ADHD, autismus nebo autis-
tické rysy chovani, agresivni chovani a mikrocefalii. Nalez jsme
klasifikovali jako patogenni.

Priklad 2: VySetfeni chlapce s mentdini retardaci, autismem,
srdeCni vadou a obezitou. Metodou array-CGH byla detekovana
delece o velikosti 2,2 Mb v oblasti 15q13.3 mikrodelecniho syn-
dromu (OMIM # 612001). Tento syndrom ma také vysoce vari-
abilni fenotyp, ktery mlze zahrnovat lehkou az stfedni mentalni
retardaci, problémy s chovanim, poruchy autistického spektra,
schizofrenii, epilepsii, hypotonii, méné ¢asto byla popsana také
mald postava, strabismus, srdecni vady a rtizné dysmorfické rysy.
Kritické geny pro rozvoj tohoto syndromu jsou CHRNA7 (OMIM
*118511) a OTUD7A (OMIM *612024), které jsou oba u tohoto pa-
cienta zasazeny. Nalez jsme klasifikovali jako patogenni.

Priklad 3: Vysetfeni chlapce v batolecim véku, u kterého byl diagnos-
tikovan opozdény vyvoj, pes equinovarus (vrozené deformity nohou)
a febrilni kiece. Byla detekovana duplikace o velikosti 1,3 Mb v ob-
lasti 1g21.1-21.2 mikroduplikacniho syndromu. Opét se jedna o ob-
last rekurentnich CNVs s netiplnou penetranci a variabilni expresivi-
tou. Fenotyp je tedy velmi heterogenni a mlize se projevovat facialni
dysmorfii, mikrocephalii, postizenim intelektu, defekty srdce, o¢i nebo
skeletu. Ndlez jsme klasifikovali jako patogenni.
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Kdyz jde

o vase dite,
jste motivovani
ucit se néco
nového vice
nez ve skole.
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Spoluprace se spolecnosti

Asgent

Ing. Lenka Hajgajda

| KDYZ TO MOZNA JIZ MNOzi ETENARI VEDI,
UVEDTE PROSIM, JAKA BYLA MOTIVACE
K ZALOZENi ORGANIZACE ASGENT.

Motivace k zalozeni organizace Asgent — Asociace
genové terapie bylo zjisténi, Ze nas syn Oliver ma vzac-
nou nemoc, na kterou neexistuje Iécba. Po nastudovani
mnoha informaci jsme zjistili, Ze rGzné po svété probi-
haji vyzkumy a je redlna Sance tuto nemoc v budouc-
nosti IécCit. Proto jsme oslovili Ceské védce s prosbou
o pomoc ve vyzkumu Angelmanova syndromu — nemo-
ci naseho syna a hledani jeji mozné écby.

Vzacné nemoci jsou velmi zajimavé pro védecké zkou-
mani, kde napfiklad porucha jednoho genu zpUsobi vaz-
nou nemoc. Vyzkumné centrum ma4 cil zmapovat funk-
ce vSech genl u savcd, které kéduji proteiny. Vyzkum
vzacnych nemoci proto velmi dobfe zapada do portfolia
ginnosti Ceského centra pro fenogenomiku. Nase &in-
nosti se tak velmi dobfe doplfuji a jsme si vzdjemné
prospésni.

JAKE JSOU CHARAKTERISTICKE PROJEVY
ANGELMANOVA SYNDROMU?

Angelmanovu syndromu se Casto prezdivd ,syndrom
§tastného ditéte”, protoze tyto déti maji Casto usméva-
vy vyraz. Projevuje se zpoCatku opozdénym vyvojem,
pozdéji snizenym intelektem, obtizemi pfi chizi, velmi
Casto epilepsii a poruchou spanku. Déti jako Oli nemo-
hou mluvit a nikdy nebudou samostatni. V CR je s timto
onemocnénim diagnostikovano okolo 120 déti.

CO JE Z POHLEDU GENETIKY PRICINOU TETO
PORUCHY?

Delece, mutace nebo uniparentalni disomie
oblasti genl na 15. chromozomu, hlav-
né genu UBE3A, koédujiciho protein
ubiquitin ligdzu. Jde o specificky
gen, ktery je v mozku exprimo-
van pfirozené jenom z matciny
alely. Protein, ktery se v moz-
ku netvofi, chybi a zplsobuje
problém ve fungovani mozku.

JAK VYPADA VAS ,,BEZNY*“ DEN V PECI
O OLIVERA? CO JE V PECI O NEJ NEJTEZSi?

Rano, pokud jede do Skolky, ho musime dostat z po-
stele — o vikendu vstdva sdm od sebe... Pfes typic-
ky projev Angelmanova syndromu, kterym je poru-
cha spanku, projevujici se jeho snizenou potrebou,
Oli spi dobfe (tfikrat tukam). Potfebuje pomoc ve
vSech béznych ukonech. Je proto tfeba odvést jej
na toaletu, vymeénit plenu, podat Iéky, provést ranni
hygienu, obléct, uCesat, obout a odvést ho k autu.
Oliver chodi do specialni Skolky. Nékteré dny ho
vozi Bezba doprava, jiné my sami.

Ve Skolce dostane snidané i obéd. Po obédé okolo
druhé hodiny se vraci domd, tam chvili oddychuje
anebo si pospi. Okolo Sesté v podvecer jdeme v lété
ven, v zimé vétsinou relaxujeme doma. U vecere je Oli-
ho potieba vzdy krmit. Opét podame Iéky, nasleduje
klidné i hodinova koupel, kterou miluje, vyCistime zuby
a jde spat. Nastésti dokaze usnout sam. V noci v§ak
vyzaduje, aby nékdo dalsi spal v mistnosti s nim.

Nejtézsi je, ze Oliho nemU(zeme nechat samotné-
ho ani na deset minut, venku ani na sekundu. Je
schopny se vydat jakymkoli smérem, do cesty au-
tlm, spadne ne¢ekané i na rovném povrchu a nedo-
kdZe vnimat Zadné nebezpeci.

JAK BYLO SLOZITE SE DO HLOUBKY

A POMERNE RYCHLE ZORIENTOVAT

V PROBLEMATICE GENETICKYCH
ONEMOCNENI? MUSELO TO BYT CASOVE
VELMI NAROCNE.

Kdyz jde o vase dité, jste motivovani ucit se néco
nového mnohem vice nez ve $kole. Molekuldrni
genetika je velmi dynamicky se rozvijejici a z tech-
nického pohledu zajimavy obor. Vétsina dobrych
informaci je v angli¢tiné a pochopeni podstaty
védeckych studii chce trochu ¢asu na osvojeni si
odbornych pojm; néjaké védomosti z biologie jsou
samoziejmé nutné. Pokud Vas ve Skole bavila bio-
logie, mate vyhrano a vétsinu pojm0 si dokazete
nastudovat a védomosti doplnit rychle.

Pokud chcete byt partnerem védclm, je ddlezité ro-
zumét feci ,jejich kmene”. Jako pacienti si mizeme
dovolit véci zjednodusovat, coz je vétSinou ve vysoce
nasimi partnery velmi inteligentni lidé, ktefi umi nebo
se spolec¢né s nami uci i slozita témata vysvétlit jedno-
duse. Je dobré pfijit za odborniky pfipraven a védom si
realistickych moznosti. Védci jsou pfirozené optimisti,
ale pesimisti pfi komunikaci predikci smérem k verej-
nosti, coz je spravné.

CiL ORGANIZACE ASGENT JE NESMiRNE
AMBICIOZNiI. JAK BYLO NAROCNE OSLOVIT
DALSi VEDCE A VEDECKE INSTITUCE, ABY SE
DO PROJEKTU ZAPOJILI?

V tuto chvili spolupracujeme s Ceskym centrem pro
fenogenomiku, diky kterému jsme v kontaktu s dalSimi
védeckymi institucemi. Toto centrum je nasim hlavnim
partnerem. Pro nas je tento pfistup jednodusi hlavné
z dlvodu nasich kapacit. Podporujeme instituci, se
kterou pfimo komunikujeme, a tento zplsob zatim
vyhovuje obéma stranam. Pro nas je dulezité netfistit
zdroje. Komunikace slozitych témat, jako je molekular-
ni biologie, tak, aby jim porozuméla i Siroka verejnost,
je nékdy ndro¢na. | proto je dobré mit silného partnera.

Samoziejmé zaroven nezavisle komunikujeme také
s dalsimi védeckymi, pacientskymi, komercnimi i ne-
komercnimi subjekty. Cil je ale pokazdé stejny: pod-
pora vyzkumu.

KTERE INSTITUCE S VYZKUMEM POMAHAJI?
A MUZETE STRUCNE POPSAT JEJICH ROLI?

Vyzkum bézi v Ceském centru pro fenogenomiku
(CCP - Czech Centrum for Phenogenomics), které je
sou&asti Institutu molekuldrni genetiky AV CR. CCP
poskytuje expertizu a servis Iékarské komunité, ktera
se zabyva vyzkumem funkce gend. Pochopeni funkce
genu je naprosto esencialni, abychom poznali, jak fun-
guje organismus ve své plné komplexité, i abychom
porozuméli Gloze genl pfi vzniku lidskych chorob,
jako je napfiklad Angelmantv syndrom, a mobhli tyto
vysledky vyuzit pro efektivni prevencni a personalizo-
vanou lécbu.

Vyzkumna infrastruktura CCP je ¢lenem panevrop-
ské vyzkumné infrastruktury INFRAFRONTIER a ce-
losvétového konsorcia IMPC (International Mouse
Phenotyping Consortium), jejichz cilem je vytvoreni
.encyklopedie” funkce vSech savéich gend, ktera by

GHC Genetics ma

o

pomohla iden-
tifikovat kauzal-
ni faktory lidskych
nemoci i nové cile pro
ucinné terapeutické inter-
vence.

PROBIHA NEKDE VE SVETE DALSI
VYZKUM, KTERY BY CIiLENE VEDL K LECBE
ANGELMANOVA SYNDROMU?

Ano, je tu fada vyzkum(. Za zminku stoji americka
pacientska organizace FAST, ktera spolufinancuje
nékolik vyzkumnych projektl. Organizace ndm udéli-
la stipendium, které nam umoznilo osobné se s nimi
setkat v listopadu 2023 v Miami a probrat moznosti
provedeni preklinickych zkousek v Cesku pro ltku, je-
jiz zakladni vyzkum dfive financovali.

Déle je zde Evropské sdruzeni narodnich organizaci
(ASA - Angelman Syndrom Association), jehoZ je nase
organizace ¢lenem a kde jsme tento rok spolu s CCP
podali zaddost o grant. Tim jsme se zdroven jako organi-
zace zavazali tento vyzkum spolufinancovat.

Velmi kvalitni vyzkum, preklinické a klinické testy pro-
bihaji také v Australii, Nizozemi, Japonsku, épanélsku,
[talii — a ted'i v Cesku!

CESTA K NALEZENi LEKU V RAMCI GENOVE
TERAPIE SE NEMERi NA ROKY, ALE SPiSE

NA DESETILETI. LZE RiCl, JAK DALEKO NA
TE CESTE JSTE A CO UZ JSTE DOKAZALI?
MUZEME RiCl, ZE ASGENT USPESNE VYBEHL
ZE STARTU?

Je tézké posoudit to z naseho pohledu, ale véfime, ze
ano. Vi se o nds v mezinarodnim kontextu. Pro komer-
ci nejsme zatim zajimavi, ale to se zméni v dohledné
dobé. Uspéch se v komeréni sféfe [ame v patém roce,
kdy firma bud' prezije, anebo zanikne. My fungujeme
v neziskovém sektoru a prezili jsme, myslim, Gspésné.
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Nezapadame
do zazitych
predstav

o pacientské
organizaci.

Zacatky nebyly jednoduché a dodnes jsme velmi spe-
cifickou organizaci. Nezapaddme do zazitych pred-
stav o pacientské organizaci. Velmi ¢asto tak musime
obhajovat nebo jsme vyfazeni z podminek uchazect
o granty nebo podporu nasi ¢innosti.

Vénujeme se vyzkumu lécby, pomahame proto paci-
entlm v mnohem dlouhodobéj$im horizontu. V ob-
lasti zvySovani kvality Zivota soucasnych pacientd je
zde fada jinych organizaci, které to délaji skvéle. My
zacCiname s vlastnim vyzkumem ,in silico” — to je v na-
Sich koncinach néco nového. Tento koncept funguje
v Americe, ale i v nékolika zemich zapadni Evropy,
a jsme presvédéeni, ze v Cesku miize také.

ZA JAK DLOUHO SI MYSLIiTE, ZE JE MOZNE
NALEZT LEK NA ANGELMANUV SYNDROM?

My si myslime, ze pokud se molekularni biologie
bude vyvijet tempem jako poslednich deset let, tak do
10 let. Pét let uz nam ubéhlo. Je to vyzva jak pro nas,
tak pro védce. Nedavame si terminy, mdze to byt hlavné
v zékladnim vyzkumu zavadéjici a nechceme vzbuzovat
pfemr$téné nadéje. Na druhou stranu jsme rodice ne-
mocného ditéte, které chceme uzdravit za naseho zivota.

Samozfejmé mame nadéji a vidime veliky potencial
v tom, co délame, a nase heslo je ,Nadé&je neni pre-
svédceni, ze néco dobfe dopadne, ale jistota, Ze néco
ma smysl bez ohledu na to, jak to dopadne”.

Pokud by se nam nepodafilo pomoci naSemu synovi,
vysledky vyzkumu pomohou jinym védcim a pacien-
tm v budoucnu. Zlstane po nas néco uzitecného pro
dalSi generace. Nové védomosti jako hodnota, kterou
vyzkum pfindsi, tu zstanou, i kdyz my tu nebudeme.
Neni vétsi motivace k nalezeni [éCby neZ u rodicd ne-
vylécitelné nemocného ditéte. Délame vSe pro to, aby
Ié¢ba byla k dispozici tak rychle, jak to jen bude moz-
né. Véfime tomu my a také védci, ktefi vedou vyzkum.
Jinak by to nikdo z nas nedélal.

KDYBYCHOM SE ZEPTALI, JAKO SE TAZE
HR MANAZER: CO ASGENT CEKA

V NEJBLIZSICH PETI LETECH A CEHO
CHCETE ZA TU DOBU DOSAHNOUT?

Posunout zakladni vyzkum k aplikovanému. Realizo-
vat preklinické zkousky v nasi rezii a ,in silico” vyzkum
pro dalsi onemocnéni, které spolu nemusi na prvni po-
hled souviset, ale posouvaji poznatky dal a mGzou po-
moci objevit souvislosti, které mohou pomoci v [é¢bé
nemoci, jakou je napfiklad nemoc naseho syna.

Uvniti organizace bychom radi docilili tymu, ktery
bude fungovat jako v kazdé jiné komeréni spole¢nosti,
a tedy nejen na dobrovolné bazi, mimo své jiné, hlav-
ni zaméstnani. V poslednich dvou letech se ndam dafi
organizaci pomalu profesionalizovat. Véfime, ze tento
trend se nam podafi udrzet i nadale.

NA JAKE NEJVETSi PREKAZKY JSTE ZATiM
V RAMCI SVE PRACE NARAZILI?

Jsme unikatni a nezapadame do tradi¢nich granto-
vych schémat nebo firemnich podptrnych programd.
Nejsme typickd pacientska ani vyzkumna organizace.
Podporujeme vyzkum a védecky tym, aby mél dopad
na pacienty, ktefi zadnou lé¢bu doted nemaji. Bofime
paradigma a vytvafime novou cestu a novy prostor pro
dalSi organizace, které budou vznikat po nasem vzoru
nebo se s nami spojovat. Byt pionyrem je narocné, ale
také velmi naplfujici.

CO NAOPAK POVAZUJETE ZA sVUJ ZATIiM
NEJVETSi USPECH?

Fakt, ze vyzkum bézi i po péti letech a ma pozitivni
progres. Ze nés registruji a respektuji mezinarodni or-
ganizace a stali jsme se vzorem pro dalSi organizace
v nasem regionu, které vznikaji a délaji to samé, co my.

MUZETE RicCl, JAK JE FINANCNE NAROCNE
REALIZOVAT CIiLENY VYZKUM NA NALEZENi
LEKU? MOHOU LIDE NA VYZKUM TAKE
PRISPET FINANCNE NEBO | JINYM ZPUSOBEM?

Abychom maximalné zvysili Sanci na Iék i pro naseho
syna Oliho a jeho vrstevniky, je tfeba vést vyzkum pa-
ralelné ve Ctyfech liniich, které jsme v soucasné dobé
definovali jako nejslibné&jsi. To aktudlné znamena ¢ast-
ku 20 milion{ korun.

Budeme srde¢né vdééni kazdému, kdo pfispéje na
ucet Asgent 152152150/2010, jednorazové nebo pra-
videlné. V soucasné dobé diky projektu vystavy Doba
genova mohou lidé vyplnénim kvizu také pfispét svymi
védomostmi; to znamena, Ze za kazdy takto vyplnény
kviz pfispéje darcovskd organizace ¢astkou 50 K¢.
Kviz najdete na www.dobagenova.cz.

V prosinci bude mozné také rozhybat ¢eskou védu
svym pohybem - registraci ve virtudlnim charita-
tivnim béhu Rozhybeme Dobu genovou. Aktudlni
informace sledujte na strankach www.asgent.org
nebo na socidlnich sitich LinkedIn, Instagram
a Facebook.

Cilem
ergoterapie
je participace
ditéte v jeho
pFirozeném
prostiedi.
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Ergoterapie v pediatrii

Mgr. Eliska Haskovcova

Ergoterapie se zamérfuje na podporu kvality Zivota di-
téte a jeho rodiny tim, Zze umoznuje jeho aktivni zapoje-
ni do kazdodennich aktivit a i¢ast na nich. Pouziva ra-
mec zaméreny na vztah mezi ditétem, jeho prostiedim
a jeho zaméstnanim, tedy hrou. Ergoterapeut pracuje
holistickym pfistupem, tj. nesoustfedi se pouze na
urcity problém, ale pohlizi na dité komplexnim zpUso-
bem. Zaméfuje se na fyzickou, socidlni, dusevni, emo-
cionalni i kognitivni stranku.

PFi praci s détmi ergoterapeuti podporuji optimalni
vyvoj a spolupracuji s rodinami tak, aby se rodice co
nejlépe zapojili a podileli se na vlastni roli pecovatel(.

Intervence ergoterapeuta je zaméfena na poskytovani
a vytvareni neustalych prilezitosti vedoucich k pod-
pore sobéstacCnosti ditéte, rozvoje hry a uceni se, a to
vzdy s ohledem na jeho vék a jiz dosazené psychomo-
torické dovednosti. Vzdélavanim rodicl i pedagogu
v konkrétnich strategiich podpory a aktivnhim zapoje-
nim ditéte s jeho dosazenymi smyslovymi a motoric-
kymi zkuSenostmi mohou ergoterapeuti poskytnout
zakladni stavebni kameny pro vyvojovou progresi
a interakci mezi ditétem a jeho okolim.

Ergoterapeuticka intervence u déti se za-
méfuje na jednotlivé vyvojové etapy.
Pro né jsou typické ¢innosti jako fa-
cilitace pohybu pro plazeni, lezeni,
sed, chazi, rozvijeni schopnosti
jist, oblékat se, umyt se, zamé-
feni pozornosti a fizeni se jed-
noduchymi pokyny, uceni se
zvladnout zklamani nebo se-
Ihani, snizeni rusivosti pod-
nétl z prostredi, budovani
dovednosti pro hru, i s vrs-
tevniky, pouzivani hracek
a material( tradi¢nim a tvlr-
¢im zplGsobem a podileni se
na vékové odpovidajicich ka-
zdodennich aktivitach.

V oblasti vyvoje je dlraz kladen
predevsim na kvalitu senzorické-

ho zpracovani, schopnosti hrat si
a ucit se, na kvalitu hrubé motoriky.
Lzefici, Ze cilem ergoterapeuta je parti-

cipace ditéte v jeho pfirozeném prostredi, tedy doma,
ve Skolce, ve Skole, ve volnoéasovych krouzcich. Kaz-
dé dité chce zazivat Uspéch, proto se snazime, aby
bylo dité spokojené, co nejvice sobéstacné v dennich
cinnostech, mélo moznost si hrat, bylo schopné se
ucit a zapojit se ve skupiné vrstevnik(.

Ergoterapie je vhodna pro déti s:

« fyzickym, senzorickym, kombinovanym postizenim,

* neurologickou, metabolickou, genetickou diagnézou,

* nerovhomérnym psychomotorickym vyvojem,

+ specifickymi  poruchami uceni (napf. dyslexie,
dysgrafie),

« dyspraxii,

+ vyvojovou dysfazii,

+ poruchou senzorického zpracovani,

« poruchou autistického spektra (PAS),

*snizenou schopnosti koncentrace pozornosti
a hyperaktivitou,

+ perinatalni zatézi.
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Jak odbornik, rodi¢, pedagog a ostatni, kdo s ditétem
pracuiji, hraji si i ho vysSetfuji, pozna, ze je u ditéte tre-
ba indikovat ergoterapii? VSimat si, zda ma dité obtize
pfi aktivitdch doma, ve Skole, ve volném ¢ase a zda ma
obtize, které se neobjevuji u jeho vrstevnikd.

Je potieba si uvédomit, Ze déti jsou velice individual-
ni, dovednosti se u nich rozvijeji vlastnim tempem.
Zdasadni je rodinné prostiedi, proto je dllezité mit
zmapované celé prostredi, v kterém se dité vyviji.

Ergoterapie je zdravotnicky obor. VySetfeni ergotera-
peutem indikuje lékafr.

Vyvojové opozdéni znamend, Ze vyvoj dovednosti
ditéte je zpomalen, zaostava nebo neni zfejmy prog-
resivni vyvoj oproti détem v ur¢itém véku nebo v ur-
¢itém obdobi.

KONKRETNi OBLASTI PRACE ERGOTERAPEUTA
Hruba motorika zahrnuje koordinaci, plynulost pohy-

bu, vydrz a planovani pohybu. Dité se jevi jako neohra-
bané, nesikovné, neko-

ordinované oproti svym vrstevnik{im. Hruba motorika
je dilezitym predpokladem pro zapojeni do $kolnich
aktivit, her a sobésta¢nosti. Problémy v hrubé moto-
rice se projevuji snizenym nebo vysokym svalovym
napétim, snizenou svalovou silou, malou vydrzi pfi
pohybovych aktivitach, Spatnou rovnovahou, odmita-
nim pohybu, coz se odrazi v jizdé na odrazedle, kole,
chizi v terénu, béhu, skakani, na aktivitdch s micem,
plavani. Déti se pak ¢asto vyhybaji sportovnim aktivi-
tam. Ergoterapeut pomaha détem rozvinout doved-
nosti, které potfebuji, a tim jim zvednout sebevédo-
mi, coz je nezbytné pro vytvofeni pozitivniho vztahu
k zminovanym aktivitdm a pro zapojeni do kolektivu
vrstevnika.

Jemna motorika hornich koncetin zahrnuje malé
pohyby ruky a prstd, které jsou dllezité pro schop-
nost psat, malovat, stfihat, manipulovat s pfedméty,
jako je pfibor ¢i hracka, pro dovednosti jako zapinani
knoflik(, zipu, tkanicek. ObtiZze v této oblasti mohou
zpUsobit problémy v sobéstaénosti, Skolnim vykonu,
a tim i negativné ovlivnit sebevédomi ditéte. Konkrét-
né se to mlze projevit napfiklad problémem s tcho-
pem tuzky, coz ovlivni grafomotoriku, déti mohou byt
brzo unavené pfi aktivitach jako psani, malovani; dité
se vyhybad aktivitam vyzadujicim jemnou motoriku.

Zrakové vnimani pouzivame k porozuméni toho, co
vidime. Je to proces v mozku, ktery interpretuje vizu-
i alni informace. Je dllezitym zakladem pro $kolni

* 4' dovednosti a fungovani béhem dne. Ve spolu-

praci s motorickou sloZkou je zodpovédny

va sebedUvéru, uci se resit problémy, rozviji so-
cialni dovednosti. Pokud dité potfebuje ke hre
vedeni dospélého, ma obtiZze s napodobou,
rychle prebihd z jedné hry k druhé nebo
naopak ulpiva na repetici, nezkouma
hracky odpovidajici véku, nepfipo-
juje se béhem hry k vrstevnikim,
sourozenclim, nerozumi koncep-
tu sdileni, pak je dobré indikovat
ergoterapii. Ergoterapeut poma-
ha s vybérem vhodnych hracek
vzhledem k véku, dovednostem

a potfebam ditéte.

Soucdsti prace détského er-
goterapeuta a dllezitym mil-
nikem v zivoté ditéte je rozvoj
dovednosti vedoucich ke zvysSeni
sobéstacnosti. Jde o aktivity, kte-
ré dité vykonava od okamziku, kdy
rano vstane, az po dobu, kdy jde spat.
Radime sem schopnost se najist, ob-
Iéknout se, vycistit si zuby, dojit si na
toaletu, umyt si ruce, dale oblast mobility,
sedét vzpfimené na zidli, dat si u¢eni do ak-
tovky atd. Sobé&stacnost ma velky vliv na sebe-
védomi ditéte, na jeho participaci.

pLaY @S|

CENTRUM DETSKE ERGOTERAPIE

ELISKA

S oblasti sobéstacnosti Uzce souvisi vybér kompen-
zacnich pomiicek a adaptace prostiedi, v némz dité
Zije. Jde o pomucky, napf. mechanicky nebo elektric-
ky vozik, specidlni ko¢arky a polohovaci zidlicky, i

za Uspésnou koordinaci o¢i a rukou, coz
je zaklad pro schopnost ucit se Cist,
psat nebo manipulovat s predméty.
Déti s poruchou zrakového vnimani
mivaji problémy s rozpoznavanim
pismen, kopirovani tvarl, obtize
s plynulym sledovanim a s kfi-
Zenim stfedové osy, pfi hledani
objektl mezi ostatnimi, pfi prepi-
sovani z tabule nebo z papiru, pfi
psani a ¢teni, mohou mit chaby
ocni kontakt. Ergoterapeut mize

doporucit vhodné aktivity pro pod-
poru rozvoje koordinace oko-ruka,
zrakového vnimani a integrace zra-
kové a motorické slozky, aby bylo dité
v téchto aktivitach Uspésné.

Hra je hlavni terapeuticky prostfedek
ergoterapeuta. Dovednost hrat si pomaha
ditéti pochopit okolni svét. BEhem hry ziska-

Upravu ,pracovnich” nastrojd, jako je specidlni pfibor,
zesileni rukojeti kartacku pro snazsi uchop, specidlni
ndzky, nastavec na tuzku.

Senzorické integrace. Jde o to, ze naSe Uspésné fun-
govani zavisi na procesu zpracovani informaci, které
pfijimame z naseho téla a z okoli, coz nam umozni
adekvatné reagovat na situace béhem dne. Poruchy
senzorické integrace se projevuji precitlivélosti na
urcité smyslové vjemy, napf. snizenou toleranci riz-
nych materiald, vybiravosti v jidle, neschopnosti sou-
stfedit se ve Skole, emoéni nestabilitou, agresivnim
chovanim. Porucha senzorické integrace negativné
ovliviiuje zapojeni ditéte do aktivit béhem dne. Ma
vliv i na schopnost uc¢eni, navazovani vztahl s kama-
rady, na celkovou spokojenost a pocit jistoty ditéte.

Zpotiebyvytvofitbezpecné,terapeutickykvalitnimisto,
kdebybyly nabizeny komplexniergoterapeutické sluzby
détem se zdravotnim znevyhodnénim, jejich rodinam,
ale i pedagoglim a ostatnim odbornikdm, ktefi pracuji

s détmi, vzniklo Centrum détské ergoterapie PlaySI.
Podafilo se vytvofit terapeutické mistnosti, kde jako
hlavni terapeutickd metoda je vyuzivana senzoricka
integrace. Cilem je spokojené fungovani ditéte a jeho
rodiny v pfirozeném prostfedi. V praxi to znamena, ze
dité dochazi na terapie v terapeutickych blocich, kde
ergoterapeut spole¢né s rodinou vytvari strategie, kte-
ré pomahaji fesit problematické oblasti, a tyto postupy
pak pomoci rodiné implementovat v domacim pro-
stfedi. Neni cilem, aby dité travilo zivot na terapiich.
Terapie jsou vedeny nedirektivnim, velmi individualnim
a pozitivnim zpGsobem. Pro PlaySI je zésadni inten-
zivni a Uzka spoluprace s rodinou, Skolou a ostatnimi
odborniky tak, aby efekt terapii byl maximalni pro dité
a jeho rodinu.

Ergoterapeut ma jedine¢nou moznost pracovat s dét-
mi celistvé, jeho pohled na dité je komplexni. Vzhledem
k Sirokému terapeutickému, ale i vékovému ,zabéru”
ergoterapie je dllezita véasna indikace a zahdjeni te-
rapeutického procesu.

Ergoterapeut
ma jedinecnou
Sanci pracovat
s détmi
celistvé.



14 \ TESTY OTCOVSTVA \ GHC Genetics magazin pro lékare 01-2024

Pozitivny test
otcovstva nie je
stopercentny,
ale dosahuje
pravdépobnosti,
ktoré sa daju
prirovnat

k istoté.

O spolahlivosti DNA
testov otcovstva

Mgr. Marian Baldovi¢, PhD.

Ked' v roku 2002 Lydii Fairchild oznamili, Ze dve deti,
ktoré sama porodila, nie su jej biologickymi detmi, mu-
sela byt naozaj velmi prekvapend. Po odltc¢eni od svoj-
ho partnera prave Ziadala o socidlne davky a v procese
ich ziskania boli potrebné DNA testy otcovstva. Po opa-
kovani testov s rovhakym vysledkom bola obvinena zo
socidlneho podvodu, klamania o svojom vztahu k detom
a tehotenstvach. Vzhladom na v§eobecne vnimanu ne-
omylnost DNA testov jej std navyse odobral deti. Kedze
bola tehotnd s tretim dietatom, bol pri jeho pérode sud-
ny uradnik a dozoroval aj odbery pre DNA testy. Napriek
tomu bola ako biologicka matka vyli¢ena. Paradoxne,
otcovstvo jej partnera bolo, rovnako ako pri prvych dvoch
detoch, dokazané. Je to vébec mozné?

Jednoduchd odpoved' je ano, ale podme po poriadku.
Princip testovania otcovstva by sa dal prirovnat k analé-
gii s pokazenymi hodinami, ktoré napriek tomu dvakrat
za den ukazuju spravny Cas. Aj ked nefunguju, existuje
8anca, ze budl ukazovat spravny ¢as — a my nemame
ako zistit, ¢i naozaj idd. Ak vezmeme hodinovy cifernik
(pre jednoduchost bez sekundovej rucicky), méze zobra-
zovat az 720 minutovych ,stavov” (12
hodin x 60 mindt). Teda ak

sa v priebehu dnia po-
zrieme na hodiny,

-~

ktoré ukazuju spravny cas, je 720 krat pravdepodobnej-
Sie, Ze naozaj idu, ako Ze len ndhodou zobrazuju v danom
okamihu spravny Cas, aj ked' stoja.

Rovnako ako sa pozerame na hodiny, pozerame sa
na znaky (alely) vo vySetrenych miestach DNA muza
a dietata. Ak oznaceny muz nema ani jednu z dvojice
alel, ktoré ma v danom systéme testované dieta, ot-
covstvo je vylicené a nie je ¢o pocitat (dedi¢nost ne-
sedi, tj. hodiny neukazuju spravny Cas a je tak jasné, ze
nejdu). Ak vidime zhodu aspon v jednej alele v kazdom
analyzovanom mieste, m6zeme poditat. A to kolkokrat
je pravdepodobnejSie, Ze pozorované genotypy patria
skuto¢nému otcovi a dietatu (dedi¢nost sedi, tj. hodiny
ukazuju spravny cas a idu), ako ze vdaka nahode geno-
typy nevylucuju otcovstvo, ale nejde v skuto¢nosti o otca
a dieta (dedicnost sedi, tj. hodiny sice ukazuju spravny
Cas, ale v skuto¢nosti nejdu). Ziskanému cislu sa hovori
index paternity a poCita sa pomocou vzorcov v zavislosti
od genotypov, ktoré vidime.

Aby ndm nefungujtice hodiny ndhodne len tak 'ahko ne-
ukazovali spravny ¢as, potrebujeme hodinovy cifernik
s velkym mnozstvom stavov. Potrebujeme teda ana-
lyzovat DNA oblasti, ktoré s velmi variabilné, lenZe ¢o
ked DNA je postavend len zo 4 pismen — A, T, G, C? Na
jednom mieste tak m6Zu existovat najviac 4 alely, ale to
sa stava velmi zriedkavo. Vacsina DNA variantov typu
SNP (Single Nucleotide Polymorphism) ma len 2 alely:
jednu Castu a druhu zriedkavd. Pre dostatoCne citlivé
testovanie by sme potrebovali analyzovat takych miest
minimalne tisice aZ desattisice. Nastastie v ludskej DNA
sU aj variabilnejsie miesta, ktorym hovorime STR (Short
Tandem Repeats), Co su opakovania sekvenénych mo-
tivov s velkostou 2-6 nukleotidov. Tie najvariabilnejSie
maiju aj niekol'ko desiatok alel, vda¢sinou jednotlivo velmi
zriedkavych alebo len mierne ¢astejSich. V populacnej
genetike tomu hovorime vysoka heterozygozita. Ta

znamena velky podiel heterozygdtov v.danom DNA

markeri, teda pri analyze je mala $anca, Ze ndjdeme

rovnakeé alely. Sti¢asnou analyzou niekolko takychto

markerov (eurépsky Standard je 16, v nasom laboraté-

riu 23) pozorujeme vela moznych genotypov, pricom

kazdy z nich je prakticky unikatny. To sa vyuziva aj pri
identifikacii os6b a tymto postupom je tak nahodné
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ne-vylicenie otcovstva v podstate nemozné (,falosna
pozitivita“). Zhruba plati, ze ¢im viac systémov vyset-
rime, tym lepSie, alely sa vS§ak neobjavuju so vzajomne
rovnakou pravdepodobnostou ako minutové stavy na
ciferniku hodin a pri vyhodnoteni tak musime zohladnit
pocetnosti pozorovanych alel v populacii. Preto ¢im viac
zriedkavych (a zdriedkavejsich) alel vo vysetrenych DNA
systémoch zdiela muz a dieta, tym je spominany index
paternity vyssi.

Odporucané minimum hodnoty indexu paternity je 1000.
K tomu prislicha, pomocou Bayesovej vety vypocitana,
pravdepodobnost otcovstva 99,9 % (obCas nespravne
oznacovanda ako miera zhody), a oznacuje sa vyrazom
Jprakticky dokazané” otcovstvo. To je na pohlad velmi
vysoke Cislo, ale teoreticky znamen3, ze v jednom pripa-
de z 1000 sa test myli. Pochopitelne, Ziaden muz nechce
v tejto situdcii byt ten jeden z tisic. Pri DNA testovani ot-
covstva sa vSak takmer vzdy dosahuju ovela vyssie hod-
noty a len velmi ojedinele je preto potrebné rozsirit set
analyzovanych markerov. Pravdepodobnost otcovstva
véak nemoze dosiahnut 100 %, to je v principe mozné len
vtedy, ak by bol testovany kazdy muz danej populacie. Aj
z tohto dévodu je termin potvrdené otcovstvo nespravny,
€o sa klientom velmi tazko vysvetluje. Pozitivny test ot-
covstva teda nie je na 100 %, ale dosahuje pravdepodob-
nosti, ktoré sa daju prirovnat k istote. Av§ak v situaciach,
ked' napr. skutoénym otcom dietata je blizky pribuzny
oznaceného muza, teda testované osoby maju aj inu
pribuznost, existuje velmi malé riziko nespravneho vy-
sledku. Laboratéria by v takych pripadoch mali testovat
¢o najviac markerov a zvazovat testovanie matky alebo
oboch muzov.

A ¢o naopak je vylucenie na 100 %? V tivode ¢lanku sme
pripustili, ze je mozné vylucenie aj materstva zeny, kto-
rd deti naozaj porodila. Materstvo sa v principe testuje
rovnako ako otcovstvo, ale beZne sa nevykonava, lebo na
to nebyva dévod (s narastom asistovane] reprodukcie sa
vSak pripady s otazkou materstva objavuji). Donedavna
sa Gasto robilo ako sucast testu otcovstva, kde matka
musela byt nevylic¢ena. Jej pritomnost pomaha uréit
alelu, ktora by mala pochadzat od otca dietata, a tak bud’
zvySuje index otcovstva, alebo v opaénom pripade zvy-
Suje pocet vylucujucich systémov.

Ak opomenieme mozné zameny vzoriek, ktorych riziko
laboratoria roznymi postupmi znizujd na minimum, je
vylucenie otcovstva alebo materstva jednoznacné a nie
je o ¢om pochybovat. Podmienkou je, Ze musi ist o mi-
nimalne dva vylucujice systémy, aby sa vylucila moz-
nost mutdcie, teda ndhodnej zmeny v pocte opakovani
pri meiéze. Toto urcite splnené bolo aj v pripade Lydie

Fairchild, a tak o vyli¢eni mater-
stva nikto nepochyboval a z tychto
dévodov Ziadny pravnik Lydiu ani nechcel zastupovat.
Po dozorovanom pérode tretieho dietata a jednoznac-
nych, aj ked nevysvetlitelnych, vysledkoch testov DNA
pripad zaujal pozornost pravnika Alana Tindella. Inspi-
rovany odbornou radou objavil ¢ldnok ,Disputed Mater-
nity Leading to Identification of Tetragametic Chime-
rism"“ z roku 2002, publikovany v prestiznom vedeckom
Casopise. V nom autori sledovali Zenu, ktord potrebo-
vala transplantdciu oblicky a jej dvaja synovia boli DNA
testami prekvapivo vyliceni. Na zaklade toho ziadal
Tindell testy pribuznych Lydie a analyzy jej inych tkaniv.
Prvé preukazali staro-rodic¢ovstvo jej matky k jej detom,
a zaroven DNA profil zo steru jej kréka maternice bol
nevyliceny k jej detom (DNA profil z odberu koZe a vla-
sov dal rovnaké negativne vysledky). Takto sa jednozna-
¢ne dokazalo, Ze Lydia Fairchild nesie v bunkach svojho
tela dva odliSné DNA profily, ¢o definuje chimérismus.
Chimérizmus u ¢loveka méze byt désledkom organove;j
transplantdcie ¢i krvnej transfuzie. Velmi zriedka moze
byt vrodeny, ktory vznikda agregaciou dvoch zygét alebo
blastocyst (splynutie dvojciat) na zaCiatku tehotenstva.
Toto sa oznacuje ako tetragameticky chimérizmus,
stav, ktory je ¢asto klinicky neviditelny a zrejme extrém-
ne zriedkavy. Niektoré Udaje vSak naznacuju, Ze nasta-
va CastejSie, ako zatial odhadujeme.

TakZe ano, ani vylicenie nemusi byt jednoznacné. V kaz-
dom pripade pravdepodobnost, Ze nastane falo$né
vyliCenie materstva (alebo otcovstva) ako v pripade
Lydie Fairchild, je mimoriadne nizka, takze nie je, a asi
ani nebude, zapracovanda v postupoch pri ur¢ovani ot-
covstva alebo inych pribuzenskych vztahov. To ale ne-
zabranilo tomuto fenoménu sa ,dramaturgicky” presadit
v televiznej produkcii a nasledne sa vdiaka tomu objavit
medzi otazkami od klientov.
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Vyvazeny
pomér
omega 3
aomega6
mastnych
kyselin
predurdéi,
jakym
zplisobem
bude nas
imunitni
systém
reagovat.

Mgr. Hanka Sladkova Kavinova

Otec mediciny Hippokratés vyikl mnoho myslenek ty-
kajicich se zdravi a jednou z nich je i tato: ,Necht je tvé
jidlo tvym lékem a tv(j I€k necht je tvym jidlem.” A ¢im
Iépe pomoci modernich technologii chapeme fungo-
vani lidského téla a vznik chorob, tim vice je jasné, ze
tyto uvahy stdle plati. Jakou roli v nich hraji tuky, si
rozebereme na nasledujicich fadcich.

Tuk je sloucenina tvofena molekulou glycerolu a mast-
nymi kyselinami. Béhem trdveni se mastné kyseliny od
glycerolu odstépi a jsou vstfebany pres strevni sliznici
do téla. V jatrech jsou pak metabolizovany a vyuzivany
pro tvorbu mnoha télu vlastnich nezbytnych latek. Je
tedy jasné, ze tuky, potazmo mastné kyseliny, k zivo-
tu potrebujeme. Otazkou je, jaké mnoZstvi? Tuky jsou
tvofeny rlznymi druhy mastnych kyselin, z nichz né-
které vedou k tvorbé prospésnych latek, jiné k tvorbé
latek spiSe Skodlivych. DalSi otdzka proto zni: Jaké je
spravné slozeni, tedy kvalita tukd, které konzumujeme?
Mnozstvi a druh tuku, ktery pfijimame ve stravé, ma to-
tiz naprosto klicovy vliv na to, jak bude nase télo reago-
vat na vnéjsi prostredi, napadeni infekénim agens &i na
rozvoj chronickych (zanétlivych) chorob.

Dle modernich vyzivovych doporuéeni by dospély ¢lo-
vék (s mirnou fyzickou aktivitou) mél denné pfijmout

Mastné kyseliny @ Zdroje

0,8-1 g tuku na kilogram télesné hmotnosti. Ener-
gie prijata z tukd by tak méla tvofit asi 30 % veskeré
prijaté energie. Ale pozor — 1 g tuku obsahuje 9 kcal
oproti 1 g sacharid ¢i bilkovin, které obsahuji jen
4 kcal. Redlny pfijem tukl by tedy mél tvofit ne tretinu
zkonzumované potravy, ale necelou Sestinu.

Co se tyka kvality tuku, i zde existuji obecna dopo-
ruceni. Ta ukazuji jako spravny zpUsob pfijimat ma-
ximalné tfetinu tukd tvofenych z nasycenych mast-
nych kyselin, tfetinu z polynenasycenych a vice nez
tfetinu z mononenasycenych mastnych kyselin. Aby
to nebylo tak snadné, polynenasycené mastné kyse-
liny dale délime podle umisténi dvojnych vazeb na
omega-3 mastné kyseliny a omega-6 mastné kyse-
liny, kdy za dobry je povazovan pomér 1 : 4-5. Ide-
alni pomér by vSak byl tfeba 1 : 1-2, ale vzhledem
k tomu, ze ve vyspélych zemi se pomér uvedenych
mastnych kyselin ve stravé blizi spiSe 1: 15 a preva-
zujici mastné kyseliny jsou ty nasycené, je to hodné
vzdaleny cil. | kdyz se mlze zdat zbytecné slozité
tfidit mastné kyseliny takto do hloubky, fyziologické
opodstatnéni je tu velké. Omega-3 a omega-6 mast-
né kyseliny se totiz v téle chovaji naprosto rozdilnym
zplsobem a vedou k tvorbé latek s protichGdnym
plGsobenim. Jejich vyvazeny pomér potom predurci,
jakym smérem bude télo, zejména imunitni systém,
nastaveno.

Nasycené

smetany, sadlo.

Palmovy, palmojadrovy a kokosovy tuk jsou obsazeny zejména ve sladkém trvanlivém
pecivu, oplatkach, susenkach, krémech, zmrzlinach, cokoladovych produktech. Déle
v tuénych Zivocisnych produktech: tuéné maso, uzeniny, pastiky, tu¢né syry, tavené syry,

Mononenasycené | Olivovy olej, avokado, mandle, kesu, liskové a pekanové orfechy, pistacie, sdja, tresci jatra

Omega-3

Rybi olej a tucéné ryby (losos, pstruh, makrela, sardinky, sledé, tunidk, kapr atd.), fepkovy

(polynenasycené) | olej, Inéna seminka, chia seminka, vla§ské ofechy

Omega-6

Slunecnicovy, séjovy, svétlicovy a bavinikovy olej, slune¢nicova, sezamova a dyrova

(polynenasycené) | seminka, mak, para, pekanové a piniové orechy, vnitfnosti, s6ja

Trans-nenasycené | Levné margariny, Cokoladové pochoutky, trubicky s krémy apod. Dnes uz nastésti ubyva

produkt(, které tyto syntetické tuky obsahuiji.

Tab. 1 Obsah mastnych kyselin v potravindch (tuk je vétsinou smés nékolika mastnych kyselin, potravina je tedy

pfifazena podle prevaZuji mastné kyseliny)

Tuky ze stravy slouZi nejen jako stavebni kameny
mnoha latek, ale také ovliviuji expresi mnoha
genud v nasem téle Ci slozeni a stav stfevni mik-
rofléry (stfevni mikrobioty). Mastné kyseliny

z tukd plsobi na bunééné i jaderné recep-
tory a na transkripcni faktory rlznym
zplsobem, ¢imz ovliviiuji expresi gend
kazda jinak. Stfevni bakterie, které
dobre rostou pfi stravé s nadbytkem
nasycenych tukd, Casto stimuluji
tvorbu prozanétlivych cytokin(. Na-
opak pfi dostatku omega-3 mast-
nych kyselin jejich pocty klesaji.
A tak sloZeni tuk( i prostrednictvim
stfevni mikrobioty ovliviiuje produk-

latek.

Nadbytek tuk( sloZenych z nasyce-
nych mastnych kyselin vede k hyper-
trofii tukovych bunék a expanzi tukové
tkané. Soucasné dochazi k pfesunu a ak-
tivaci imunitnich bunék do tukové tkané.
na makrofagy M1, které produkuji prozanétlivé
latky. Nasycené mastné kyseliny totiz aktivuji recep-
tory TLR4, které pres transkripCni faktor zvysi expresi
gen( prozanétlivych cytokinl (TNFA, IL-6 a IL-1) a tak
se zvysi jejich produkce. Vznikd mirny zanét tuko-
vé tkané, ktery snizuje citlivost bunék na inzulin, coz
v dlouhodobém horizontu pfispiva k rozvoji cukrovky
2. typu. Stejné mnozstvi tukl nenasycenych ale tako-
vou reakci nevyvola. V tomto pfipadé dochazi ,pouze”
k hyperplazii tukové tkané bez hypertrofie tukovych
bunék a bez migrace a transformace imunitnich bu-
nék. Prozanétliva reakce neprobiha.

Omega-3 a omega-6 nenasycené mastné kyseliny jsou
prekurzory tzv. eikosanoidl (prostaglandinl, trom-
boxan(, leukotrien(), latek fidicich zanét a majicich
dalsi metabolicky vyznamné funkce. Nastaveni imu-
nitniho systému vychazi z vySe zminéného poméru
omega-3 a omega-6 mastnych kyselin. Metabolizaci
a elongaci omega-3 mastnych kyselin vznikaji mast-
né kyseliny EPA (kyselina eikosapentaenovd) a DHA
(kyselina dokosahexaenova), elongaci omega-6 mast-
nych kyselin vznikd ARA (kyselina arachidonova).
Obé cesty vyuzivaji stejné enzymy, a tak mezi sebou
v podstaté souperi. Eikosanoidy, které takto vznikaji,
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maji navic protichtdné plsobeni, proto je potieba vy-

vazeny pfijem omega-3 i omega-6 mastnych kyselin.
Jejich idealni pomeér je tedy 1: 1-2, aby imunitni buriky
dokazaly reagovat adekvatné na napadeni, ale nepo-
Skozovaly nase vlastni télo.

EPA a DHA je déle tfeba pro vznik resolvin(, maresin(
a protekting, tedy latek, které fidi tzv. rezoluci zanétu.
Béhem rezoluce zanétu dochdazi k omezeni infiltrace
neutrofill, sniZeni tvorby prozanétlivych latek a apo-
ptéze poskozenych bunék a patogend, je to tedy krok
nezbytny k plnému uzdraveni a k obnové tkané po
probéhlém zanétu. Pokud se resolviny netvofi dosta-
tecné, muaze probihat zanét bud moc bouflivé (napf.
cytokinova boufe zmifovana ve spojitosti s onemoc-
nénim SarsCoV2), nebo miiZe prejit do mirné intenzity
a chronicity a vytvaret prostor pro rozvoj riznych civi-
lizacnich onemocnéni.
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| pres tyto obecné platné zakonitosti na kazdého ¢lo-
véka tuky a jednotlivé mastné kyseliny plsobi prece
jen trochu jinak.

Omega-3 a omega-6 mastné kyseliny jsou v téle me-
tabolizovany fadou enzym{, z nichz klicovou roli hraje
FADS (Fatty Acid DeSaturase). Pomoci FADS nase télo
vytvofi z rostlinnych omega-3 mastnych kyselin vyse
zminéné EPA a DHA. EPA a DHA jsou hojné zastoupe-
ny v rybach a mofskych plodech a v populacich, kde se
ryby moc nekonzumuji, jsou uvedené enzymy nezbyt-
né pro jejich tvorbu uvnitf téla. Lidé, ktefi maji enzymy
FADS s vysokou aktivitou, totiz vytvareji EPA a DHA
dobre i z rostlinnych mastnych kyselin. Pokud ov§em

lidé s vysoce aktivnim enzy-

\ mem FADS misto

omega-3 mastnych kyselin pfijimaji mnoho omega-6
mastnych kyselin, télo vytvafi jiné mastné kyseliny,
zejména ARA, ktera ma prozanétlivé a protrombogen-
ni pusobeni. A tak potfebuji omezit pfijem omega-6
mastnych kyselin a nahradit je jinymi. Naopak lidé,
ktefi maji aktivitu FADS nizkou, potrebuiji pfijimat EPA
a DHA pfimo ze stravy, tedy z ryb. Aktivita enzym0
FADS je déna geneticky a urcuji ji polymorfismy ve
stejnojmenném genu. Z vySetreni genu FADST Ize tedy
urcit, jak budou riizné nenasycené mastné kyseliny
pUsobit na rlizné osoby, a tedy jak ovlivni nastaveni
imunitniho systému.

Nez jsou tuky v téle metabolizovany, musi se vstiebat.
K tomu slouzi enzym FABP2 (Fatty Acids Binding Pro-
tein 2), ktery umoziuje vstfebavani mastnych kyselin
z tenkého streva a syntézu lipoproteini s vysokym ob-
sahem triglyceridl. Ve stejnojmenném genu FABP2 se
vyskytuje ¢asty polymorfismus, ktery ovliviiuje funkci
enzymu tim, Ze zvySuje jeho afinitu k mastnym ky-
selinam az dvojndsobné. Je davan do souvislosti se
zvySenou postprandidlni hladinou triglyceridlG v krvi.
Pokud nositelé této genové varianty konzumuji vyssi
nez doporucené mnozstvi tukll (zejména nasycenych),
dochazi u nich k vy$simu nardstu hladiny triglyce-
ridQ v krvi s rznymi klinickymi nasledky (zvyse-
né riziko diabetu, aterosklerdzy, zanét zluéniku
atd.). Pfi umirnéné konzumaci tukd nebo pfi

vysoké fyzické zatézi se vSak tato genova
varianta viibec neprojevi.

U nositeld ,vysoce-afinitni* varianty
genu FABP2 je tedy télo vystavené vys-
§i expozici mastnych kyselin a o to
vice u nich zalezi na tom, jaky druh
mastnych kyselin konzumuji. Jsou
totiz vice ohrozeni rozvojem obezity,
ktera pri nadbytku nasycenych kyselin
povede k zanétu tukové tkané a bude
generovat prozanétlivé cytokiny a pro-
stredi, jak je zminéno vySe.

Testovani castych polymorfisma ,akénich”
gend, které méni funkci protein(i zapojenych

do metabolismu tukl, umozni odhalit, jak tuky
a mastné kyseliny na jednotlivé osoby plsobi.

Tim lze nastavit personalizovana doporuceni, kte-
rd kazdému jedinci daji navod, jak pracovat s riziko-
vymi a protektivnimi faktory zZivotniho stylu (v tomto
pfipadé tuky ve stravé), aby zlstal zdravy. Nicméné
zvySenim pfisunu omega-3 mastnych kyselin ve stravé
neudélate chybu prakticky nikdy!

VYSTUP V TV NOVA NA TEMA BRCA MUTACE

Reportaz mlzete

zhlédnout po naskenovani
QR kédu.

VYSTAVA DOBA GENOVA

ZUCASTNILI JSME SE IZAKOVICOVA

MEMORIALU NA SLOVENSKU

Mdm pro vds dvé zpravy.
Cheete prvni tu dobrou,
nebo tu épatnou?

Radsi tu dobrou.
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