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Cysticka fibrosa (CF)

+ Jedno z nejcastéjSich vaznych autosomalné
recesivné dédicnych onemocnéni v ceské
populaci

* Multisystémové onemocnéni

* Nutna komplexni dlouhodobd péce

* Vyznam vcasné diagnostiky a zahdjeni terapie
pro prognozu

+ Novorozenecky screening v CR od 10/2009

+ Specializovana centra pro péci o pacienty s CF
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RozloZeni mutaci v jednotlivych

| exonech CFTR genu
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Cysticka fibrosa

* Lokalizace 7q31.2

+ Frekvence nemocnych v CR cca 1/3000-5000
- Frekvence prenaseéi v CR cca 1/26-1/29

*+ Gen zmapovan v roce 1989

» V soucasné dobé popsano cca 1700 mutaci



Klinicke priznaky

+ Respiracni trakt - opakované komplikované
infekce, vazky hlen

+ Zazivaci trakt - pankreaticka insuficience
+ Poruchy rustu, neprospivani

+ Iontova disbalance, zvysend koncentrace
chloridu v potu (slané dité)

* Poruchy reprodukce



Diagnosa CF
+ Zjisteny dveé mutace v CFTR genu

» Positivni vysledek vysetreni
koncentrace Cl v potu



Nejcastéjsi mutace v genu cystické fibrosy

Mutace Frekvence v CR v %
F508del 70,7
CFTRdele2,3(21kb) 6,4

6551D 3,7

N1303K 2,8

6542X 2,1

1898+1 GtoA 2,0

2143delT 1,1

R347P 0,74

w1282X 0,6




DNA analyza CFTR genu

* NejcastéjSi mutace v populaci
» Soubor mutaci predstavujici vysoke
procento mutaci v populaci

+ Sekvenovani celého genu - vyhledavani
vzdcnych mutaci

» Vyhledavani rozsahlych deleci metodou
MLPA



Mutacni analyza 50 mutaci CFTR genu

R347P, 2789+56>A, 3120+16>A, 711+16>T,
R334W, I507del, F508del, 3849+10kbC>T,
1078delT, W1282X, R560T,

R553X, 6551D, S549RT>6, M1101K,

6542X, 3905insT, S1251N, 1717-16>A, R117H,
N1303K, 685E,1898+16>A, 2184delA,

D1152H, CFTRdele2,3, P67L, E60X, 3659delC,
621+16>T, A455E, R1162X,

394delTT, 444delA,R117C, Y122X, L206W, R347H,
1677delTA,V520F, S549N, 1811+1_6kbA>G,
2143delT, 2347delG, W846X, Q890X, 3272-26A>06,
R1066C,Y1092X(C>A) a R1158X.



Nejcastéjsi indikace k analyze CFTR genu

- Suspektni Cysticka fibrosa

+ Cystickd fibrosa v rodiné - vyhleddvani zdravych
nosicl, vysetreni partnerd

* Neprospivani + patol. potni test

+ Infertilita Zeny ?2??

Infertilita muzi (patologicky SPG, azoospermie)

- Zatéz v rodé ?2??

(Umrti v kojeneckém a détském véku)

+ Pribuzensky vztah

* Novorozenecky screening od 10/2009
» Preventivni prekoncepcni vysetreni 2??




Planované rodicovstvi



Prenatdlni diagnostika
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Preimplantacni geneticka diagnostika

- DNA analyza v rodiné pred
planovanim téhotesntvi

- Umélé oplodnéni

- VysSetreni embrya

- Do délohy se prenasi embryo,
které nema vvsetrovanou nemoc




PGD - Cysticka fibroza
Detekce mutace F508del v genu CFTR

Fragmentacni analyza - ABI PRISM 310
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Cysticka fibrosa

» Diagnostika onemocnéni - klinicka a
geneticka - interdisciplinarni spoluprdce
» Terapie a sledovadni ve specializovanych
centrech centrech

+ Genetické poradenstvi

» Vyhledavani osob v riziku

* Preventivni vysetreni - vyhledavani
prenasecu

» Prenatalni diagnostika



Novorozenecky screening CF
v CR od 10/2009

» sucha kapka krve novorozence
48-72 hodin po porodu,
stanoveni hladiny
imunorekativniho tripsinogenu-
IRT, v pripadé zvySené hodnoty
DNA analyza CFTR genu, 36 az
50 mutaci

+ Casnd diagnostika
+ Vcasna presymptomaticka
lécba

* Dispenzarizace a
specializovana péce

+ Genetické poradenstvi



Cysticka fibrosa - prevence

+ Genetické poradenstvi

» VySetrovani osob v riziku nosi¢stvi
patologické CF alely rodindch s jiz
vyskytem CF

» ?Preventivni vysetreni - vyhleddvani
nosi¢u patologické CF alely v populaci
pred planovanim rodicovstvi?



Klub CF
Pomdahdme slanym détem

www.cfklub.cz



