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Vyznam metody array-CGH
v klinickeé praxi

MUDr. Véra HCrkova, Prediko

Array-CGH patfi mezi zakladni genetické labo- a dat nam informaci o tzv. mikrodeleénich/mikrodu-

ratorni metody. Metodou prvni volby pfi zahajeni plikaénich syndromech. Metoda je pfitom relativné

genetického vysetieni je vySetieni karyotypu, jez rychld a vzhledem k cendm jednotlivych genetickych

Azv p_'v"'pldé nas je schopné informovat o chromozomalnich analyz patii mezi levnéjsi. Az v pfipadé negativniho
\I:;fla::::: ° aneuplodiich, translokacich, marker chromozomech  vysledku array-CGH se pfistupuje k NGS analyzam
array-CGH a dalsSich odchylkach. vybranych gen( ¢i k celoexomové analyze.
se pristupuje
k NGS Pokud ale potfebujeme vySetfit chromozomy vice Array-CGH je dlleZité ve vySetfovacim algoritmu
analyzam do hloubky, dal§im krokem je vySetfeni metodou nepfeskakovat, protoze NGS analyza nedokaze na-
vybranych array-CGH. Ta je dlezita jak v prenatalni, tak post- priklad deleci celého genu odhalit. Pro lep&i pfedsta-
genu &i e . - -

i natalni diagnostice. vu uvadime pfiklad z praxe.
k celoexomoveée
analyze.

Zjednodusené jde o sken vSech chromozomd, kdy KAZUISTIKA
metoda je schopna odhalit nedostatek nebo nad-
bytek genetického materidlu u postnatalni analyzy

az do velikosti 100 kb u duplikaci a 75 kb u deleci

Ke genetické konzultaci byla détskou neurolozkou
odeslana 3tydenni holCicka. Termin byl v rezimu
statim, protoze neurolozka vyslovila podezieni na
mozny kongenitalni myastenicky syndrom,; dité neby-
lo schopné ani otevfit oci, navic pfi vySetfeni mélo

i dysfonické projevy.

Divka se narodila jako paté dité z étvrté fyziologické
gravidity (1x gemini). Prenatélni screening normalni.
Narozena v 40+6, spont. zahlavim, PHD 3170 g/48 cm.
Kfisena nebyla. Poporodni adaptace bez kom-
plikaci. Slo o ambulantni porod, kdy jde dité
domu do 24 hodin od porodu.

0d pocatku neotevrela o€i, pozdéji
pouze na drobnou $térbinu. Zprvu se
rodice domnivali, ze jde o normalni
projev, dité je unavené po porodu,
ale vzhledem k tomu, Ze i dva
tydny po porodu divka nebyla
schopna otevfit o¢i, byla prak-
tickou pediatrickou odeslana
k neurolozce, kde byla potvr-
zena oboustranna ptéza, dale
dysfonie a stigmatizace. Byla
vySetfena i v ORL ambulanci,
kde byl normalni nalez, dychaci
cesty volné. V planu bylo o¢ni
vySetieni, UZ CNS.
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Pfi genetickém vySetfeni byla pfedev§im ndpadna ptéza,
uzké oc¢ni Stérbiny, epikanty, Sirsi kofen nosu. Mirné
dysplastické usni boltce mohly byt jeSté fyziologické

u novorozence. V pribéhu celého vysetfeni méla divka
oCi zavienég, a to presto, ze byla v bdélém stavu; oCi se

ji podafilo otevfit na necely T mm. Svalovy tonus byl

ale jinak pfiméreny a také ostatni projevy odpovidaly
zdravému novorozenci.

Byl proveden odbér krve na genetickou analyzu.
Vzhledem k véku se podarilo odebrat malé

mnozstvi materialu, karyotyp tedy vysetien

nebyl a byla rovnou zahdajena analyza metodou
array-CGH. Vysledek byl k dispozici jiz za 4 tyd-

ny od odbéru s ndlezem delece na chromozomu 3

v oblasti 3q22.3-q23 o velikosti 2,5 Mb - arr[GRCh37]
3q22.3923(138440702_140899996)x1.

Delece zahrnuje gen FOXL2, ktery ma autozomalné
dominantni dédi¢nosti a mutace ¢i delece genu vedou

k projeviim blepharophimosis, ptosis a epicanthus inver-
sus syndromu (BPES) typ I.

Nalez na array-CGH
Analyza metodou array-CGH mdze byt indikovana pouze
klinickym genetikem po provedeni genetické konzultace.
ocnich Stérbin a epikanty. Pro rodice Slo v ten okamzik \

=

Tento syndrom vede presné k fenotypovym projevim,
které byly u ditéte — tedy tézka ptdza obou oci, zuzeni

o radostnou zpravu, protoze se nam podafrilo najit pFicinu
tézké ptdzy obou o¢i béhem 4 tydn( a pfi¢inou nebylo

tézké svalové onemocnéni. Naopak psychomotoricky
vyvoj by mél byt normalni a sou¢asny vyvoj ditéte tomu
napovida.
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V budoucnu bude u divky nutna operace obou o¢i a je
mozné, Zze bude nutnd i reoperace. Také bude nutné
cvi¢eni o¢i. V soucasné dobé je zahajena rehabilitace,
protoze divka je schopna se divat pouze velmi

uzkymi Stérbinami, zaklani pritom vyrazné hlavu,

tedy aby se zabranilo rozvoji skoliézy

a pretézovani kréni patere.

PIK3C! o SPSB4, LINCD1381, FOXL2NB,
MRPS22, COPBZ, RBP2, RBP1, NMNAT3, CLSTN2, SLC25A36, 3 8
PRRZ;'»‘Q‘FI?;R%R PRR23C, BPESC1, PISRT1, LOC100507291, CLSTN2-AS1, TRIM42

Divka bude mit v budoucnu 50% riziko
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pfenosu mikrodelece na svého potomka.

Také je u Zenskych nosi¢ek mikrodelece vyssi
riziko pfed¢asného ovarialniho selhani, coz je
opét velmi dllezita informace pro budouci
reprodukci ditéte. Odbérem krve od obou
rodi¢l ovéren de novo pavod

mikrodelece.






