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Seznam 110 nejcastéjsich monogennich recesivnich

onemocnéni, ktere v REPROMEDAI(ab vysetrujeme.

Popis choroby Senzitivita Prevalence
testu pFenasecu
v populaci
Kongenitalni deficit surfaktantu typu 3 je onemocnéni plic
zplisobené mutacemi v genu ABCA3, kédujici protein ABCA3.
ABCA3 je protein vyskytujici se v membranach lamelarnich

télisek, coz jsou bunécné struktury, ve kterych se z fosfolipiddi
a proteind tvori povrchové aktivni surfaktant. Kvili deficitu
surfaktantu v plicich zplsobeném mutacemi v genu ABCA3
ABCA3

jsou plicni sklipky po vydechu prilepeny k sobé, coz vede k
Kongenitalni deficit

surfaktantu typu 3

jejich kolapsu. Onemocnéni je charakteristické potizemi s 1:30 (Stiedni
dychanim a nedostatkem kysliku. V pfipadé negativniho >959%,

vysledku pfi pouziti stejného testu u partnera je rezidualni

riziko pfenasecstvi nejvyse 1:600 (Stredni Evropa) a riziko
narozeni postizeného potomka nejvyse 1:2400.

Evropa)

Stargadtova choroba typu 1 je dédi¢né onemocnéni
zpUsobené mutacemi v genu ABCA4, ktery kdduje protein

ABCA4. Tento protein transportuje potencialné toxické latky z
fotoreceptorovych bunék sitnice. Mutace v genu ABCA4 narusi

ABCA4

funkci proteinu, coz vede k nahromadéni toxickych latek ve
fotoreceptorech a nasledné bunécné smrti. Ztrata bunék
sitnice zpUsobi progresivni ztratu zraku. Dalsi priznaky
onemocnéni jsou problémy s no¢nim a barevnym vidénim. V 1:50 (Stredni
Stargadtova choroba typu 1 pfipadé negativniho vysledku pfi pouziti stejného testu u >95%
partnera je rezidualni riziko prenasecstvi nejvyse 1:1000
(Stfedni Evropa) a riziko narozeni postizeného potomka

Evropa)
nejvyse 1:4000.

Pseudoxanthoma elasticum je onemocnéni charakteristické

progresivni mineralizaci a fragmentaci elastickych vldknech v
kdzi, sitnici a cévach. Je zptisobeno mutacemi v genu ABCC6,
ktery koéduje MRP6 protein. Pfesny mechanismus vzniku

ABCC6

onemocnéni neni znam. Pfiznaky jsou papuly ve flexorovych
oblastech, zmény v pigmentaci sitnice, krvaceni a zjizveni
Pseudoxanthoma elasticum

sitnice, arterioskleréza, a dalsi. V pripadé negativniho vysledku 1:112 (Stredni
pfi poufziti stejného testu u partnera je rezidualni riziko >90% Evropa)
prenasecstvi nejvyse 1:1120 (Stfedni Evropa) a riziko narozeni

postizeného potomka nejvyse 1:4480.
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Permanentni

Gen ABCC8 kdduje sulfonylureovy receptor 1 (SUR1), ktery
tvofi jednu podjednotku draslikového kanélu beta bunék
slinivky. Tento kanal kontroluje sekreci insulinu z beta bunék
do krve, ¢imz reguluje hladinu cukru v krvi. Mutace v genu
ABCC8 mohou vést k permanentnimu novorozeneckému
diabetu mellitus (pokud je sekrece inzulinu redukovana), nebo
k hyperinzulinemické hypoglykemii (pokud je sekrece inzulinu
nadmérnad). V pripadé negativniho vysledku pfi pouziti

1:112 (Stredni
Evropa) 1:52

ABCC8 novoroze"eCky diabetes stejného testu u partnera je rezidualni riziko prenasecstvi >95%
mellitus Hyperinzulinemicka | nejvyze 1:2240 (Stfedni Evropa, 1:1040 pro Agkenézi) a riziko (Ashkenazy)
hypoglykémie narozeni postizeného potomka nejvyse 1:8960 (1:4160 pro
Askenai).
Deficit acyl-CoA dehydrogenazy mastnych kyselin se stfedné
dlouhym Fetézcem je onemocnéni zplisobené mutacemi v
Deficit acyI-CoA genu ACADM. Tento gen koéduje enzym, ktery je nezbytny k
, , metabolizaci mastnych kyselin se stfedné dlouhym retézcem. . ,
ACADM dehy.drogeljazy ‘I:naStny(,:h Mutace v genu ACADM vedou k nedostatku enzymu a mastné >95% 1:65 (Stredni
kyselm se stfedné dIOUhym kyseliny nejsou pfeménény na energii. To mlze zplsobovat Evropa)
fetézcem Unavu, ospalost a nizkou hladinu cukru v krvi. V pfipadé
negativniho vysledku pfi pouziti stejného testu u partnera je
rezidualni riziko prenasedstvi nejvyse 1:1300 (Stredni Evropa) a
riziko narozeni postizeného potomka nejvyse 1:5200.
Deficit acyl-CoA dehydrogenéazy mastnych kyselin s kratkym
fetézcem je onemocnéni zplisobené mutacemi v genu ACADS.
Deficit acyI-CoA Tento gen koduje enzym, ktery je nezbytny k metabolizaci
, , mastnych kyselin s kratkym fetézcem. Mutace v genu ACADS . . ,
ACADS dehydro_genazy m,aStnyCh vedou k nedostatku enzymu a mastné kyseliny nejsou >95% 1:110 (Stredni
kyselm s kratkymm preménény na energii. To mize zpusobovat Gnavu, ospalost a Evropa)
Fetézcem nizkou hladinu cukru v krvi. V pfipadé negativniho vysledku pfi
pouziti stejného testu u partnera je rezidualni riziko
prenasecstvi nejvyse 1:2200 (Stfedni Evropa) a riziko narozeni
postizeného potomka nejvyse 1:8800.
Deficit acyl-CoA dehydrogenazy mastnych kyselin s velmi
dlouhym Fetézcem je onemocnéni zplisobené mutacemi v
Deficit acyI-CoA genu ACADVL. Tento gen koduje enzym, ktery je nezbytny k
, , metabolizaci mastnych kyselin s velmi dlouhym fetézcem. . ,
ACADVL dehydrogenazy mastnych Mutace v genu ACADS vedou k nedostatku enzymu a mastné >95% 1 (;O (Stre)dm
vropa

kyselin s velmi dlouhym
fetézcem

kyseliny nejsou pfeménény na energii. To mlze zplsobovat
Unavu, ospalost a nizkou hladinu cukru v krvi. V pfipadé
negativniho vysledku pfi poufziti stejného testu u partnera je

riziko narozeni postizeného potomka nejvyse 1:8000.

rezidualni riziko prenasecstvi nejvyse 1:2000 (Stredni Evropa) a
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AGL

Glykogenéza typu Il

Glykogendza typu Ill (také zndma jako Corriho choroba) je
dédi¢né onemocnéni zplsobené mutacemi v genu AGL. Gen
AGL kéduje enzym rozkladajici glykogen. Kvili mutacim v
genu AGL neni glykogen efektivné rozkladan, ale hromadi se v
bunkach. Tato akumulace je pro buriky toxicka a poskozuje
organy a tkané, obzvlast svaly a jatra. Pfiznaky onemocnéni
jsou zvétsena jatra, cirhdza, adenomy jater, myopatie, a dalsi. V
pfipadé negativniho vysledku pfi pouZziti stejného testu u
partnera je rezidualni riziko prenasedstvi nejvyse 1:1400
(Stredni Evropa) a riziko narozeni postizeného potomka
nejvyse 1:5600.

>95%

1:70 (Stredni
Evropa)

AGXT

Primarni hyperoxalurie typu
1

Primarni hyperoxalurie typu | je vzécné onemocnéni
zpUsobené mutacemi v genu AGXT, ktery kéduje enzym serin-
pyruvat amonotransferazu rozkladajici glyoxylat v
peroxisomech. V disledku mutaci v genu AGXT je glyoxylat
namisto rozkladu preménén na oxalat. Nadmérné mnozstvi
oxalatu vede k tvorbé ledvinovych a mocovych kamend a
dal$im zdravotnim problémdm. V pfipadé negativniho
vysledku pfi pouziti stejného testu u partnera je rezidualni
riziko prenasecstvi nejvyse 1:2800 (Stredni Evropa) a riziko
narozeni postizeného potomka nejvyse 1:11200.

>95%

1:140 (Stredni
Evropa)

ALDOB

Hereditarni fruktézova
intolerance

Hereditarni fruktézova intolerance je onemocnéni zplsobené
mutacemi v genu ALDOB, ktery produkuje enzym aldolazu B.
Mutace v genu ALDOB sniZzuji schopnost enzymu
metabolizovat fruktézu. Lidé s hereditarni fruktézovou
intoleranci trpi po poziti fruktozy nevolnosti a travicimi
obtizemi. V pfipadé negativniho vysledku pfi pouziti stejného
testu u partnera je rezidualni riziko prenasecstvi nejvyse 1:1400
(Stredni Evropa) a riziko narozeni postizeného potomka
nejvyse 1:5600.

>95%

1:70 (Stredni
Evropa)

ALPL

Hypofosfatazie

Hypofosfatazie je onemocnéni ovliviujici vyvoj kosti a zubt. Je
zplUsobeno mutacemi v genu ALPL, ktery koduje enzym
alkalickou fosfatazu. Tento enzym se Ucastni procesu
mineralizace kosti a zub(. Nedostatek funk¢niho enzymu
narusi proces mineralizace a zptsobi hromadéni produktg,
které jsou normalné timto enzymem metabolizovany. Pfiznaky
onemocnéni jsou kosterni abnormality, pfedcasna ztrata
mlécnych zub(, hyperkalcémie a problémy s ledvinami. V
pfipadé negativniho vysledku pfi pouZiti stejného testu u
partnera je rezidualni riziko prenasecstvi nejvyse 1:3000
(Stredni Evropa) a riziko narozeni postizeného potomka

nejvyse 1:12000.

>95%

1:270 (Stredni
Evropa) 1:150
(Kanada)
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AR

Syndrom androgenni
insenzitivity

Syndrom androgenni insenzitivity je onemocnéni ovliviujici
sexualni vyvoj. Je zplsobeno mutacemi v genu AR, ktery
kdéduje androgenni receptor. Mutace vedou ke snizeni nebo
Uplné ztraté citlivosti bunék na androgeni hormony. Pfestoze
jsou postizeni z genetického pohledu muzi (s pohlavnimi
chromozomy XY), snizena citlivost bunék na androgenni
hormony vede k vyvoji zenskych pohlavnich organ. Nemocni
jedinci se tak na pohled jevi jako Zeny, ale nemaji délohu,
nemenstruuji a jsou neplodni. V pfipadé negativniho vysledku
pfi pouZziti stejného testu u partnera je rezidualni riziko
prenasedstvi nejvyse 1:100000 (Stredni Evropa, pro Zeny) a
riziko narozeni postizeného potomka nejvyse 1:400000.

>95%

1:5000 (Stredni
Evropa) Zen
prenasecek

ARSA

Metachromaticka
leukodystrofie

Metachromaticka leukodystrofie je nemoc zplsobena
mutacemi v genu ARSA, které zpusobuji snizeni aktivity
enzymu arylsulfataza A. Tento enzym, ktery se Gcastni
metabolismu sulfatid( a jeho deficit vede k hromadéni
toxického mnozstvi sulfatidd v nervovém systému, obzvlast v
bunkach produkujicich myelin. Poskozeni bilé hmoty mozkové
vede k progresivni ztraté intelektualnich funkci a motorickych
dovednosti, zachvatim, paralyze, ztraté feci, sluchu a vidéni. V
pfipadé negativniho vysledku pfi pouziti stejného testu u
partnera je rezidualni riziko prenasecstvi nejvyse 1:2000
(Stredni Evropa) a riziko narozeni postizeného potomka
nejvyse 1:8000.

>95%

1:100 (Stredni
Evropa)

ASL

Argininosukcinatova
acidurie

Argininosukcinatova acidurie je onemocnéni vznikajici v
dasledku mutaci v genu ASL pro enzym argininosukcinat-
lyézu, ktery se Gcastni mocovinového cyklu. Pokud je enzym
argininosukcinat-lyaza deformovany nebo chybi, nemUze plnit
svoji roli v mocovinovém cyklu. Prebytecny dusik neni
pfeménén na mocovinu a v téle se hromadi amoniak.
Akumulace amoniaku poskozuje mozek a dalsi tkané a
zplisobuje neurologické problémy. V pfipadé negativniho
vysledku pfi pouziti stejného testu u partnera je rezidualni
riziko pfenasecstvi nejvyse 1:2600 (Stfedni Evropa) a riziko
narozeni postizeného potomka nejvyse 1:10400.

>95%

1:130 (Stredni
Evropa)

ASPA

Nemoc Canavanové

Nemoc Canavanové je vzacné dédi¢né zplisobené mutacemi v
genu ASPA, ktery kéduje enzym aspartoacylazu. Tento enzym
Stépi N-acetyl-L-asparagovou kyselinu (NAA), ktera se nachazi
predevsim v neuronech v mozku. Mutace genu snizuji aktivitu
enzymu, coz vede k nahromadéni NAA v nervovych burikach.
Postizeni jedinci nemaji dostatecné vyvinuté motorické
schopnosti, trpi hypotonii a makrocefalii. V pfipadé
negativniho vysledku pfi pouziti stejného testu u partnera je
rezidualni riziko prenasecstvi nejvyse 1:3160 (worldwide, 1:800
pro Askenazi) a riziko narozeni postizeného potomka nejvyse
1:12640 (1:3200 pro Askenazi).

>95%

1:158
(celosvétoveé),1:40
(Ashkenazi)
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ASS1

Citrulinémie typu 1

Citrulinémie typu 1 je dédi¢né onemocnéni zpusobené
mutacemi v genu ASST1, ktery kdduje enzym
argininosukcinatsyntetazu 1. Tento enzym je dilezity v
mocovinovém cyklu. Mutace v genu ASS1 snizuji jeho aktivitu,
coz narusi mocovinovy cyklus a dojde k hromadéni amoniaku
a dalsich vedlejsich produktl v krvi. Amoniak je toxicky pro
nervovy systém. Priznaky citrulinémie typu 1 jsou letargie,
zvraceni, zachvaty a ztrata védomi. V pripadé negativniho
vysledku pfi pouziti stejného testu u partnera je rezidualni
riziko pfenasecstvi nejvyse 1:2200 (Stifedni Evropa) a riziko
narozeni postizeného potomka nejvyse 1:8800.

>95 %

1:110 (Stredni
Evropa)

ATM

Ataxia-telangiectasia

Ataxia-telangiectasia je vzacné dédi¢né onemocnéni
zplisobené mutacemi v genu ATM, ktery kdduje protein ATM.
Tento protein kontroluje bunécné déleni a Gcastni se reparace

DNA. Bez ATM proteinu se buriky stanou nestabilnimi a
odumrou (obzvlast buriky mozecku, ktery se podili na
koordinaci pohybt). Mutace v genu ATM navic brani spravné
opravé zloml DNA, coz muize vést k jejich akumulaci a vzniku
tumor(, predevsim leukemie a lymfomu. Ataxia-telangiectasia
je charakteristicka zhorsSujicimi se problémy s koordinaci
pohybu, choreou a neuropatii. V pfipadé negativniho vysledku
pfi pouZziti stejného testu u partnera je rezidualni riziko
prenasecstvi nejvyse 1:2000 (Stfedni Evropa) a riziko narozeni
postizeného potomka nejvyse 1:8000.

>95%

1:100 (Stredni
Evropa)

ATP7B

Wilsonova choroba

Wilsonova choroba je dédi¢né metabolické onemocnéni
zplisobené mutacemi v genu ATP7B. Tento gen kéduje
protein, ktery transportuje méd’ z jater do dalSich casti téla.
Mutace v genu ATP7B a nasledné snizeni hladiny enzymu ma
za nasledek akumulaci médi, ktera je ve vétsim mnozstvi
toxicka pro tkané a organy, predevsim pro jatra a mozek.
Akumulace médi mize zpusobit problémy s jatry, neurologické
a psychické problémy a Kayser-Fleischer(iv prstenec na okraji
rohovky. V pripadé negativniho vysledku pfi pouziti stejného
testu u partnera je rezidualni riziko prenasecstvi nejvyse 1:1800
(Stredni Evropa) a riziko narozeni postizeného potomka
nejvyse 1:7200.

>95%

1:90 (Stredni
Evropa)

BCKDHA

Nemoc javorového sirupu
typu la (Leucinéza)

Nemoc javorového sirupu typu la (leucinéza) je dédicné
metabolické onemocnéni zplisobené mutacemi v genu
BCKDHA. Tento gen kdduje alfa podjednotku enzymatického
komplex BCKD. Mutace v BCKDHA snizuji aktivitu komplexu,
coz vede k nedostatecnému rozkladu leucinu, isoleucinu a
valinu. Tyto aminokyseliny a jejich meziprodukty se poté v
toxickém mnozstvi hromadi v téle. Leucin6za dostala své
jméno po vyrazném a sladkém zapachu moci postizenych
novorozencu. Déle je charakteristické odmitani potravy,
zvraceni, letargie, abnormalni pohyby a opozdény vyvoj. V
pfipadé negativniho vysledku pfi pouZziti stejného testu u
partnera je rezidualni riziko prenasecstvi nejvyse 1:6400 a
riziko narozeni postizeného potomka nejvyse 1:25600.

>95%

1:3207
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BCKDHB

Nemoc javorového sirupu
typu Ib (Leucinéza)

Nemoc javorového sirupu typu Ib (leucinéza) je dédicné
metabolické onemocnéni zplsobené mutacemi v genu
BCKDHB. Tento gen koduje beta podjednotku enzymatického
komplex BCKD. Mutace v BCKDHB snizuji aktivitu komplexu,
coz vede k nedostate¢nému rozkladu leucinu, isoleucinu a
valinu. Tyto aminokyseliny a jejich meziprodukty se poté v
toxickém mnozstvi hromadi v téle. Leucin6za dostala své
jméno po vyrazném a sladkém zapachu moci postizenych
novorozencu. Déle je charakteristické odmitani potravy,
zvraceni, letargie, abnormalni pohyby a opozdény vyvoj. V
pripadé negativniho vysledku pfi pouziti stejného testu u
partnera je rezidualni riziko prenasecstvi nejvyse 1:7200 a
riziko narozeni postizeného potomka nejvyse 1:28800.

>95%

1:3607

BCS1L

Deficitmitochondrialniho
komplexu typu Ill, GRACILE
syndrom, Bjérnstadiv
syndrom

Gen BCS1L kdduje protein, ktery plsobi v mitochondriich.
Protein BCS1L je kritickou soucasti skupiny proteind, ktera se
nazyva komplex Ill. Tento komplex se Gcastni oxidativni
fosforylace, pfi které jsou kyslik a jednoduché cukry vyuzity k
tvorbé adenosin trifosfatu (ATP), coz je hlavni zdroj energie
pro bunky. Mutace v genu BCS1L jsou spojeny s nékolika
nemocemi: Deficit mitochondrialniho komplexu typu llI,
GRACILE syndrom a Bjérnstaddv syndrom. Symptomy téchto
nemoci jsou spojeny s abnormalni funkci mitochondrii. V
pripadé negativniho vysledku pfi pouZziti stejného testu u
partnera je rezidualni riziko prenasecstvi nejvyse 1:2240
(Stredni Evropa) a riziko narozeni postizeného potomka
nejvyse 1:8960.

>95%

1:112 (Stredni
Evropa)

BLM

Bloomuv syndrom

Bloomiv syndrom je onemocnéni zplisobené mutacemi v
genu BLM, ktery koduje protein z rodiny RecQ helikaz. BLM
protein brani nadmérné sesterské chromatidové vyméné a
také pomaha udrzet stabilitu DNA pfi replikaci. Mutace vedou
k absenci funkéniho BLM proteinu a sesterska vyména
chromatid a chromozomové zlomy se poté objevuji castéji nez
u zdravych lidi. Buriky jsou navic citlivé k poskozeni DNA
zpUsobenym ultrafialovym zarenim. Priznaky onemocnéni jsou
zCervenala klze, vyrazky, hypo — nebo naopak
hyperpigmentace a zvySené riziko vzniku nadoru. V pfipadé
negativniho vysledku pfi poufziti stejného testu u partnera je
rezidualni riziko prenasecstvi nejvyse 1:1571 (Askenazi) a riziko
narozeni postizeného potomka nejvyse 1:6284.

>93%
(Ashkenazi)

1:110 (Ashkenazi)

BTD

Deficit biotinidazy

Deficit biotinidazy je dédi¢né onemocnéni zplsobené
mutacemi v genu BTD, ktery kdduje enzym biotinidazu. Tento
enzym recykluje biotin a mutace v genu BTD tuto schopnost
snizuji nebo Uplné eliminuji. Volny biotin je nezbytny pro
metabolismus tukd, cukrt i bilkovin a jeho nedostatek vede k
hromadéni potencialné toxickych sloucenin v téle. Deficience
biotinidazy mlze zplsobovat zachvaty, hypotonii, problémy s
dychanim, ztratu sluchu a zraku, ataxii, vyrazky, alopecii a
kandidozu. V pfipadé negativniho vysledku pfi pouziti
stejného testu u partnera je rezidualni riziko prenasecstvi
nejvyse 1:2400 (Stfedni Evropa) a riziko narozeni postizeného
potomka nejvyse 1:9600.

>95%

1:120 (Stredni
Evropa)
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CAPN3

Pletencova svalova
dystrofie typu 2A

Pletencova svalova dystrofie typu 2A, znama také jako
kalpainopatie, je forma dystrofie zpisobena mutacemi v genu
CAPN3. Tento gen kdéduje protein kalpain-3, ktery se nachazi v
sarkomerach. Mutace v genu CAPN3 narusi funkce udrzby a
opravy svalu. Nejvice postizené jsou svaly ramene, hornich
koncetin, panevni oblasti a stehen. V pfipadé negativniho
vysledku pfi pouziti stejného testu u partnera je rezidualni
riziko prenasecstvi nejvyse 1:2400 (Stfedni Evropa, 1:2000 pro
Severni Italii) a riziko narozeni postizeného potomka nejvyse
1:9600 (1:8000 pro Severni Italii).

>95%

1:100 (sever ltalie),
1:120 (Stredni
Evropa)

CBS

Klasicka homocystinurie

Homocystinurie je dédicna metabolicka porucha zplsobena
mutacemi v genu CBS, ktery kdduje enzym cystathioninbeta-
syntazu. Tento enzym se Ucastni pfemény homocysteinu a
serinu na cystathion. Mutace v genu CBS narusi normalni
funkci enzymu, coz vede k nahromadéni toxického mnozstvi
homocysteinu v krvi a moci. Homocystinurie ma nékteré
spolecné vlastnosti s Marfanovym syndromem, vcetné
kosternich a o¢nich zmén. Dalsi symptomy se tykaji pojivové
tkané, svall centralni nervové soustavy a kardiovaskularniho
systému. V pripadé negativniho vysledku pfi pouziti stejného
testu u partnera je rezidualni riziko prenasecstvi nejvyse 1:1400
(Stredni Evropa) a riziko narozeni postizeného potomka
nejvyse 1:5600.

>95%

1:70 (Stredni
Evropa)

CFTR

Cysticka fibroza

Cysticka fibréza je onemocnéni spojené s mutacemi v genu
CFTR, které ovliviuji tvorbu, strukturu a stabilitu iontovych
kanall. Tyto zmény zplsobuji poruchu transportu
chloridovych iontd, coz méa za nasledek Spatnou distribuci
vody na povrchu bunék Zlaz. Ve vysledku jsou nevice postizeny

organy jako plice nebo slinivka bfisni. Obstrukce dychacich
cest zplsobena vysokou viskozitou hlenu v plicich vede k
typickym pfiznakdm cystické fibrozy. V pripadé negativniho
vysledku pfi pouziti stejného testu u partnera je rezidualni
riziko pfenasecstvi nejvyse 1:750 (Stredni Evropa) a riziko
narozeni postizeného potomka nejvyse 1:3000.

>97%

1:25 (Stredni
Evropa)

CLN3 (1
breakpoint)

Neuronalni
ceroidlipofuscinéza typu 3

Neuronalni ceroidlipofuscinéza typu 3 je onemocnéni
zplisobené mutacemi v genu CLN3, ktery kéduje protein CLN3.
Presna funkce a zptsob jakym mutace vedou k neuronalni
ceroidlipofuscinéze je nejasny. Onemocnéni je charakteristické
akumulaci protein a jinych latek v lysosomech, coz mlze byt
toxické pro nervové bunky. Smrt nervovych bunék zplsobuje
neurologické pfiznaky jako jsou narusené vidéni, mentalni
retardace, problémy s pohybem a feci a zachvaty. V pripadé
negativniho vysledku pfi pouziti stejného testu u partnera je
rezidualni riziko prenasedstvi nejvyse 1:6000 (Stredni Evropa) a
riziko narozeni postizeného potomka nejvyse 1:24000.

>97%

1:180 (Stredni
Evropa)
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CNGB3

Achromatopsie

zplsobeno mutacemi v genu CNGB3. Tento gen koduje beta

Achromatopsie je dédi¢né onemocnéni sitnice, které je

podjednotku iontového kanalku ¢ipku, coz je svétlocivna
bunka v sitnici. Cipky zajistuji vidéni za dobrych svételnych
podminek, tzv. fotopické vidéni, a navic vnimaji barvy. Kvali
mutacim v genu CNGB3 nejsou cipky schopné spravné
reagovat na svétlo, coz vede k ¢astecné nebo Uplné ztraté
barevného vidéni. V pfipadé negativniho vysledku pfi pouziti
stejného testu u partnera je rezidualni riziko prenasecstvi
nejvyse 1:2240 (Stfedni Evropa) a riziko narozeni postizeného
potomka nejvyse 1:8960.

>95%

1:112 (Stredni
Evropa)

COL4A3

Alportiav syndrom

Alportdv syndrom typu 2 je dédi¢né onemocnéni zplsobené
mutacemi v genu COL4A3, ktery kdduje alpha3(IV) retézec
kolagenu IV. Tento protein hraje dlleZitou roli v ledvinach,
vnitfnim uchu a v oku. Mutace v genu COL4A3 vedou k
vaznému nedostatku kolagenu IV. Typickym projevem
Alportova syndromu je progresivni ztrata funkce ledvin (vyskyt
hematurie a proteinurie). Casta je také nedoslychavost a
poruchy vidéni. Tyto symptomy jsou béznéjsi u muzl s
Alportovym syndromem nez u stejné postizenych zen. V
pripadé negativniho vysledku pfi pouZiti stejného testu u
partnera je rezidualni riziko prenasecstvi nejvyse 1:5400
(Stredni Evropa) a riziko narozeni postizeného potomka
nejvyse 1:21600.

>95%

1:270 (Stredni
Evropa)

COL4A5

Alportiiv syndrom

Alportiiv syndrom je dédi¢né onemocnéni zplisobené
mutacemi v genu COL4AS5, ktery koduje alpha5(1V) retézec
kolagenu IV. Tento protein je ddlezity v ledvinach, vnitinim

uchu a v oku. Mutace v genu COL4AS5 vedou k vaznému

nedostatku kolagenu IV. Typickym projevem Alportova
syndromu je progresivni ztrata funkce ledvin (vyskyt hematurie
a proteinurie). Casta je také nedoslychavost a poruchy vidéni.
Tyto symptomy jsou béznéjsi u muzl s Alportovym
syndromem, nez u stejné postizenych zen. V pripadé
negativniho vysledku pfi pouziti stejného testu u partnera je

pro Zeny) a riziko narozeni postizeného potomka nejvyse
1:1200000.

rezidualni riziko prenasedstvi nejvyse 1:300000 (Stredni evropa,

>90%

1:30000 u Zen
(Stfedni Evropa)

COL7A1

Dystroficka epidermolysis
bullosa

Dystroficka epidermolysis bullosa je dédi¢né onemocnéni

za udrzeni integrity kozniho povrchu. Mutace v genu COL7A1

za nasledek naruseni spojeni mezi epidermis a dermis, coz
vede k vyrazné krehkosti kiize a vyskytu puchyrl na kizi a
sliznicich s naslednym jizveni, poruchou pfijmu potravy a
opozdéni rlstu. V pfipadé negativniho vysledku pfi pouziti
stejného testu u partnera je rezidualni riziko prenasecstvi

zpUsobené mutacemi v genu COL7AT1, ktery kdduje alpha1(VIl)
fetézec kolagenu VII. Tento protein je dilezity je zodpovédny

vedou k vaznému nedostatku kolagenu VI, jehoz absence ma

nejvyse 1:530 (Cesko) a riziko narozeni postizeného potomka

nejvyse 1:2120.

>30%

1:370 (Cesko)
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CPT2

Deficit

karnitinpalmitoyltransferazy

Deficit karnitinpalmitoyltransferazy Il je onemocnéni, pfi
kterém neni télo schopné vyuzivat nékteré tuky jako zdroje
energie. Onemocnéni je zpisobeno mutacemi v genu CPT2,

ktery kéduje enzym karnitinpalmitoyltransferazu. Tento enzym
se Ucastni oxidace mastnych kyselin a jeho deficit muze vést k
bolesti a slabosti svald, arytmii, hypoglykemii a hypoketdze. V
pripadé negativniho vysledku pfi pouziti stejného testu u
partnera je rezidualni riziko prenasecstvi nejvyse 1:3200
(celosvétové, 1:800 pro Askenézi) a riziko narozeni
postizeného potomka nejvyse 1:12800 (1:3200 pro Askenazi).

>95%

1:40 (Ashkenazi),
1:160 (celosvétove)

CTNS

Cystinoza

Cystindza je onemocnéni charakteristické nahromadénim
aminokyseliny cystinu v bunkach. Je zptisobeno mutacemi v
genu CTNS, ktery kéduje transportni protein cystinosin. Tento
protein normalné transportuje cystin z lysosomd, v pfipadé
mutace v genu CTNS se v3ak cystin hromadi a tvofi krystalky v
lysosomech. Nahromadény cystin poskozuje buriky ledvin a oci
a mize negativné ovlivnit i dalsi organy. V pfipadé negativniho
vysledku pfi pouziti stejného testu u partnera je rezidualni
riziko prenasedstvi nejvyse 1:3000 (Stfedni Evropa, 1:1600 pro
Bretan) a riziko narozeni postizeného potomka nejvyse 1:1200
(1:6400 pro Bretan).

>95%

1:150 (Stredni
Evropa) 1:80
(Bretan)

CYP21A2

Kongenitalni adrenalni
hyperplazie

Kongenitalni adrenalni hyperplazie je dédicné onemocnéni
nadledvin zplsobené mutacemi v genu CYP21A2, ktery kdduje
enzym 21-hydroxylazu. Tento enzym se Ucastni produkce
hormon kortisolu a aldosteronu. Pfi jeho deficitu dochazi k
hromadéni meziproduktd v nadledvinach, kde jsou preménény
v androgeny. Nadmérna produkce androgend poté vede
abnormalnimu sexualnimu vyvoji. V pfipadé negativniho
vysledku pfi pouziti stejného testu u partnera je reziduaini
riziko prenasecstvi nejvyse 1:180 (Stredni Evropa) a riziko
narozeni postizeného potomka nejvyse 1:720.

>75%

1:45 (Stredni
Evropa)

CYP27A1

Cerebrotendinézni
xantomatéza

Cerebrotendindzni xanthomatdza je neurologické onemocnéni
zplUsobené mutacemi v genu CYP27A1, ktery kdduje enzym
sterol 27-hydroxylazu. Tento enzym se nachazi v
mitochondriich, kde se Gc¢astni metabolizace cholesterolu. Lidé
s cerebrotendindzni xanthomatdzou nejsou schopni efektivné
odbouravat cholesterol, ktery se pak hromadi v téle ve forme
xanthomU. Xanthomy se nejcastéji nachazeji v mozku, coz je
pricinou neurologickych probléma typickych pro toto
onemocnéni. V pfipadé negativniho vysledku pfi pouziti
stejného testu u partnera je rezidualni riziko prenasecstvi
nejvyse 1:2200 (Stfedni Evropa) a riziko narozeni postizeného
potomka nejvyse 1:8800.

>95%

1:110 (Stredni
Evropa)
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DHCR7

Smith-Lemli-Opitzav
syndrom

dehydrocholesterol reduktazu. Tento enzym je zodpovédny za

Smith-Lemli-Opitz syndrom je vyvojova porucha zplsobena
mutacemi v genu DHCR7, ktery koduje enzym 7-

finalni krok v produkci cholesterolu a mutace v genu DHCR7
vedou ke snizeni aktivity tohoto enzymu. Bunky nejsou
schopny produkovat dostatek cholesterolu a dochazi k
hromadéni toxickych meziproduktd v téle, coz vede k vyskytu
vrozenych vad, poruse rlistu a vyvoje. V pfipadé negativniho
vysledku pfi pouziti stejného testu u partnera je rezidualni
riziko pfenasecstvi nejvyse 1:1000 (Stredni Evropa) a riziko
narozeni postizeného potomka nejvyse 1:4000.

>95%

1:50 (Stredni
Evropa)

DLD

Deficit dihydrolipoamid
dehydrogenazy

Deficit dihydrolipoamid dehydrogenazy je onemocnéni
zplisobené mutacemi v genu DLD. Gen DLD koéduje ¢ast
enzymatického komplexu, ktery rozklada leucin, izoleucin a
valin. Mutace v genu DLD narusi funkci DLD enzymu.
Molekuly, které jsou normalné rozlozeny, se spolecné s jejich
meziprodukty hromadi v téle. Akumulace poskozuje tkané a
organy a vede k laktatové acidéze a chemické nerovnovaze.
Zasazeny jsou predevsim jatra a mozek. Neurologické
problémy jsou charakteristické pro toto onemocnéni. V
pripadé negativniho vysledku pfi pouZiti stejného testu u
partnera je rezidualni riziko prenasecstvi nejvyse 1:2000
(ASkenazi) a riziko narozeni postizeného potomka nejvyse
1:8000.

>95%
(Ashkenazi)

1:100 (Ashkenazi)

DMD

Duchennova a Beckerova
svalova dystrofie

Duchennova a Beckerova svalova dystrofie jsou onemocnéni s
podobnymi pfiznaky, zptsobené rliznymi mutacemi v genu
DMD. Tento gen koduje protein dystrofin, ktery se nachazi
predevsim v kosterni a srdecni svaloviné. Obé formy svalové

dystrofie jsou spojeny se ztratou svalové hmoty a
kardiomyopatii. Lisi se svou zavaznosti, vékem pfi nastupu a
mirou progrese. Objevuji se témér vyhradné u muzd. V pfipadé
negativniho vysledku pfi pouziti stejného testu u partnera je
rezidualni riziko prenasecstvi nejvyse 1:30000 (Stredni Evropa,
pro Zeny) a riziko narozeni postizeného potomka nejvyse
1:120000.

>90%

1:3000 u zen
(Stfedni Evropa)

ELP1

Familiarni dysautonomie

Familiarni dysautonomie je onemocnéni zptisobené mutacemi
v genu ELP1. Tento gen kdduje protein, ktery se nachazi v
bunkach mozku a Gcastni se transkripce gent dilezitych pro
cytoskelet a bunécnou motilitu. Cytoskelet hraje roli v rlistu
nervovych bunék a motilita je nezbytna pro migraci nervovych
bunék do jejich mista urceni v mozku. Mutace v genu ELP1
tyto procesy znemozni. Postizené jsou jak buriky autonomni
nervové soustavy, které kontroluji traveni, dychani a regulaci
tlaku a teploty, tak buriky senzorické, které kontroluji chut,
vnimani bolesti, tepla a chladu. V pfipadé negativniho vysledku
pfi pouZiti stejného testu u partnera je rezidualni riziko
prenasecstvi nejvyse 1:600 (Askenazi) a riziko narozeni

postizeného potomka nejvyse 1:2400.

>95%
(Ashkenazi)

1:30 (Ashkenazi)
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F11

Deficit faktoru XI

Deficit faktoru XI je onemocnéni srazlivosti krve zpisobeé
mutacemi v genu F11, ktery koduje faktor XI. Mutace mohou
vést k zadné nebo nedostatecné produkci faktoru X, ktery je
dulezity v procesu srazeni krve. Mezi bézné pfiznaky deficitu

faktoru Xl patfi tézce zastavitelné krvaceni po zranéni nebo
operaci, obzvlast v Ustech, nose a mocovém Ustroji. Dalsi
symptomy jsou Casté krvaceni z nosu, modfiny, podkozni
krvéaceni a krvaceni dasni. V pfipadé negativniho vysledku pfi
pouziti stejného testu u partnera je rezidualni riziko
prenasecstvi nejvyse 1:750 (Askenazi) a riziko narozeni
postizeného potomka nejvyse 1:3000.

>98%
(Ashkenazi)

az 1:15 (Ashkenazi)

F8

Hemofilie A

Hemofilie A je vzacna vrozena porucha srazlivosti krve
zplisobena mutacemi v genu F8, ktery kdduje koagulacni
faktor VIII. Mutace mohou vést k zadné nebo nedostatecné
produkci koagulacniho faktoru VIII, ktery je dalezity v procesu
srazeni krve. Bez néj dochazi ke krvaceni, i samovolnému, které
neni snadné zastavit. Typické je krvaceni do kdze, svald a
kloub, krvaceni do modi, gastrointestinalniho traktu, ev.
mozku. V pfipadé negativniho vysledku pfi pouZziti stejného
testu u partnera je rezidualni riziko prenasecstvi nejvyse
1:10000 (Stredni Evropa, pro Zeny) a riziko narozeni
postizeného potomka nejvyse 1:40000.

>50%

1:5000 u zen
(Stfedni Evropa)

F9

Hemofilie B

Hemofilie B je vzacné vrozena porucha srazlivosti krve
zplisobena mutacemi v genu F9, ktery kéduje koagulacni
faktor IX. Mutace mohou vést k zadné nebo nedostatecné

produkci koagulacniho faktoru IX, ktery je dilezity v procesu
srazeni krve. Bez néj dochazi ke krvaceni, i samovolnému, které
neni snadné zastavit. Typické je krvaceni do modi,
gastrointestinalniho traktu, mozku, nebo krvaceni do sval(i a
kloub(. V pfipadé negativniho vysledku pfi pouZziti stejného
testu u partnera je rezidualni riziko prenasecstvi nejvyse
1:400000 (Stredni Evropa, pro Zeny) a riziko narozeni
postizeného potomka nejvyse 1:1600000.

>95%

1:20000 u Zen
(Stfedni Evropa)

FAH

Tyrosinémie typu 1

Tyrosinémie typu 1 je metabolické onemocnéni zptsobené
mutacemi v genu FAH. Gen FAH kéduje enzym
fumarylacetoacetat hydrolazu, ktery se ucastni rozkladu
tyrozinu. Mutace v genu FAH vedou ke snizené aktivité
enzymu a k akumulaci toxického mnozstvi tyrozinu a jeho
meziproduktd. Tyto latky maji Skodlivy Gcinek na buriky jater,
ledvin, nervového systému a dalSich organ(. V pfipadé
negativniho vysledku pfi pouziti stejného testu u partnera je
rezidualni riziko prenasedstvi nejvyse 1:3000 (Stredni Evropa) a
riziko narozeni postizeného potomka nejvyse 1:120000.

>95%

1:150 (Stredni
Evropa)
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FANCA

Fanconiho anémie typu A

Fanconiho anémie typu A je onemocnéni zpusobené
mutacemi v jednom ze tfi hlavnich genli (FANCA, FANCC,
FANCG). Proteiny kddované témito geny jsou zapojeny do

procesu, ktery se Ucastni oprav cross-linkd protilehlych retézct
DNA. Mutace v kterémkoli z genil tento proces narusi, coz
vede k nahromadéni cross-linki v DNA. Lidé s Fanconiho
anémii trpi problémy s kostni dreni (véetné selhani),
abnormalitami kosti, malym vzriistem, poruchou pigmentace
kuze a zvysenym rizikem urcitych typt nadorovych
onemocnéni. V pfipadé negativniho vysledku pfi pouziti
stejného testu u partnera je rezidualni riziko prenasecstvi
nejvyse 1:2500 (celosvétové) a riziko narozeni postizeného
potomka nejvyse 1:10000.

>90%

1:250 (celosvetove)

FANCC

Fanconiho anémie typu C

Fanconiho anémie je onemocnéni zpisobené mutacemi v
jednom ze tfi hlavnich gend (FANCA, FANCC, FANCG). Proteiny
kédované témito geny jsou zapojeny do procesu, ktery se
Gcastni oprav cross-linkl protilehlych fetézci DNA. Mutace v
kterémkoli z gen( tento proces narusi, coz vede k
nahromadéni cross-linké v DNA. Lidé s Fanconiho anémii trpi
problémy s kostni dieni (véetné selhani), abnormalitami kosti,
malym vzrlistem, poruchou pigmentace kize a zvySenym
rizikem urcitych typd naddorovych onemocnéni. V pripadé
negativniho vysledku pfi pouziti stejného testu u partnera je
rezidualni riziko prenasecstvi nejvyse 1:400 (celosvétové) a
riziko narozeni postizeného potomka nejvyse 1:1600.

>95%

1:200 (celosvétove)

FMR1

Syndrom Fragilniho X

Syndrom Fragilniho X je onemocnéni zplisobené mutacemi v
genu FMRT, ktery kéduje protein FMRP. Tento protein hraje
dulezitou roli v tvorbé synapsi, coz jsou spojeni mezi
nervovymi burikami. Synapse jsou kritcké pro prenos
nervového vzruchu. Expanze tripletu CGG vedou k umiceni
FMR1 genu, ktery poté neprodukuje protein FMRP. Deficience
proteinu narusi funkce nervového systému a vede k typickym
pfiznaklim syndromu fragilniho X. Témi jsou mentalni
retardace, hyperaktivita, poruchy chovani a dalsi. V pfipadé
negativniho vysledku pfi pouziti stejného testu u partnera je
rezidualni riziko prenasecstvi nejvyse 1:80000 (celosvétove, pro
Zeny) a riziko narozeni postizeného potomka nejvyse
1:320000.

>95%

1:4000 u zen
(celosvétove)

G6PC

Glykogen stfadajici choroba
la (von Gierkeho nemoc)

Glykogen stfadajici choroba la (zndma také jako von Gierkeho
nemoc), je dédi¢né onemocnéni zplisobené mutacemi v genu
G6PC. Proteiny produkované timto genem rozkladaji glukozu-
6-fosfat na glukdzu. Kvili mutacim v G6PC genu neni glukéza-
6-fosfat rozlozena na glukdzu, ale preménéna na glykogen a
tuk, ktery maze byt skladovan. Jejich hromadéni v burikach
mUze poskodit tkané a organy, obzvlast pak jatra a ledviny. V
pfipadé negativniho vysledku pfi pouZiti stejného testu u
partnera je rezidualni riziko prenasecstvi nejvyse 1:3160
(celosvétove) a riziko narozeni postizeného potomka nejvyse
1:12640.

>95%

1:158 (celosvétove)
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GAA

Pompeho choroba
(glykogenéza typu Il)

Glykogendza typu Il (také znama jako Pompeho choroba) je
dédi¢né onemocnéni zpisobené mutacemi v genu GAA. Gen
GAA koduje enzym kyselou alfa-glukosidazu, ktery rozklada
glykogen na glukézu. Kvili mutacim v genu GAA neni
glykogen efektivné rozkladan, ale hromadi se v lysosomech.
Tato akumulace je pro buriky toxické a poskozuje organy a
tkané, obzvlast svaly. V pfipadé negativniho vysledku pri
pouziti stejného testu u partnera je rezidualni riziko
prenasecstvi nejvyse 1:2400 (Stfedni Evropa) a riziko narozeni
postizeného potomka nejvyse 1:9600.

>95%

1:120 (Stredni
Evropa)

GALC

Krabbeho choroba

Krabbeho choroba je zadvazné neurologické onemocnéni
zplisobené mutacemi v genu GALC. Gen GALC kdéduje enzym
galaktosylceramidazu, ktera rozklada galaktolipidy. Nékteré z
téchto lipidi jsou dalezitou soucasti myelinu. Kvili mutacim v

genu GALC, a z toho plynouci snizené aktivité

galaktosylceramidazy, se nadbytecné galaktolipidy hromadi v
burikach. Akumulace poskozuje predevsim myelin produkujici

bunky, coz vede k postupné demyelinizaci v nervovém
systému. Pfiznaky onemocnéni jsou svalova slabost a ztuhlost,
zastava vyvoje, potize s chlizi a rovnovahou a dalsi. V pfipadé

negativniho vysledku pfi pouziti stejného testu u partnera je

rezidualni riziko prenasedstvi nejvyse 1:3000 (Stredni Evropa) a

riziko narozeni postizeného potomka nejvyse 1:12000.

>95%

1:150 (Stredni
Evropa)

GALT

Galaktosémie

Galaktosémie je metabolické onemocnéni zplisobené
mutacemi v genu GALT. Gen GALT kéduje enzym galaktéza-1-
fosfaturidylyltransferazu, ktera je nezbytna pro preménu
galaktézy na glukoézu. Kvdli mutacim v genu GALT, a z toho
plynouci snizené aktivité galaktoza-1-fosfaturidylyltransferazy,
se nadbytecna galaktéza hromadi v krvi a burikach. Akumulace
galaktézy poskozuje tkané a organy. Priznaky galatosémie jsou
problémy s pfijméanim potravy, letargie, zloutnuti kiize a
bélma, poskozeni jater a dalsi. V pfipadé negativniho vysledku
pfi pouZziti stejného testu u partnera je rezidualni riziko
prenasecstvi nejvyse 1:2000 (Stfedni Evropa) a riziko narozeni
postizeného potomka nejvyse 1:8000.

>95%

1:100 (Stredni
Evropa)

GBA

Gaucherova choroba

Gaucherova choroba je dédi¢né onemocnéni zplsobené
mutacemi v genu GBA. Gen GBA koéduje enzym
glukocerebrosidazu, ktera je nezbytna pro preménu
glucocerebrosidl na glukézu a ceramid. Kvali mutacim v genu
GBA, a z toho plynouci snizené aktivité glukocerebrosidazy, se
nadbytecné glucocerebrosidy hromadi v krvi a burikach.
Akumulace glucocerebrosidl poskozuje tkané a organy.
Priznaky Gaucherovy choroby jsou zvétsena jatra a slezina,
anémie, casty vznik modfin, problémy s plicemi a abnormality
kosti. V pfipadé negativniho vysledku pfi pouziti stejného testu
u partnera je rezidualni riziko prenasecstvi nejvyse 1:1100
(Stredni Evropa) a riziko narozeni postizeného potomka
nejvyse 1:4400.

>90%

1:110 (Stredni
Evropa)




repromedo‘

GCDH

Glutarova acidure typu 1

Glutarova acidurie typu 1 je dédi¢né onemocnéni zplisobené
mutacemi v genu GCDH, ktery kéduje enzym glutaryl-CoA
dehydrogenazu. Tento enzym metabolizuje aminokyseliny
lysin, hydroxylisin a tryptofan. Nedostatek enzymu vede k
akumulaci toxického mnozstvi téchto aminokyselin a jejich

meziproduktt, coz mize zplsobit poskozeni mozku, obzvlasté
pak bazalnich ganglii. V pfipadé negativniho vysledku pfi
pouziti stejného testu u partnera je rezidualni riziko
prenasecstvi nejvyse 1:1800 (Stfedni Evropa) a riziko narozeni
postizeného potomka nejvyse 1:7200.

>95%

1:90 (Stredni
Evropa)

GJB2

Vrozena nesyndromova
ztrata sluchu typu 1A

Vrozena nesyndromova ztrata sluchu s autozomalné recesivni
dédicnosti je onemocnéni charakteristické iplnou nebo
¢astecnou ztratou sluchu. Je zplisobené mutacemi v genu
GJB2, které méni protein konexin 26. Jeho zména muze ovlivnit
strukturu gap junctions, coz ma vliv na funkci a preziti bunék
dalezitych pro sluch. V pripadé negativniho vysledku pfi
pouziti stejného testu u partnera je rezidualni riziko
prenasedstvi nejvyse 1:670 (Stredni Evropa) a riziko narozeni
postizeného potomka nejvyse 1:2680.

>97%

1:20 (Stredni
Evropa)

GLA

Fabryho choroba

Fabryho choroba je dédi¢né metabolické onemocnéni
zplsobené mutacemi v genu GLA, ktery koduje enzym alfa-
galaktozidazu A. Mutace v genu GLA méni strukturu a funkci

tohoto enzymu, coz vede k akumulaci globotrialosylceramidu
v bunkach celého téla, obzvlasté pak v bunkach cév, ledvin,
srdce a nervového systému. V pfipadé negativniho vysledku
pfi pouZziti stejného testu u partnera je rezidualni riziko
prenasedstvi nejvyse 1:1000000 (Stfedni Evropa, pro zeny) a
riziko narozeni postizeného potomka nejvyse 1:4000000.

>95%

1:50000 u Zen
(Stfedni Evropa)

GLB1

GM1-gangliosid6za

GM1-gangliosiddza je dédi¢né onemocnéni zplsobené
mutacemi v genu GLB1, ktery kdduje enzym beta-
galaktozidazu. Beta-galaktosidaza bézné metabolizuje
slouc¢eninu GM1 gangliosid. Mutace v genu GLB1 redukuji
nebo zcela eliminuji funkénost tohoto enzymu, coz vede k
hromadéni GM1 galaktosidu v mnoha orgéanech a tkanich,
obzvlasté v mozku, kde dochazi k destrukci neurond. V
pfipadé negativniho vysledku pfi pouZziti stejného testu u
partnera je rezidualni riziko prenasecstvi nejvyse 1:3200
(Stfedni Evropa, 1:1000 pro romské etnikum) a riziko narozeni

postizeného potomka nejvyse 1:12800 (1:4000 pro romské
etnikum).

>95%

1:160 (Stredni
Evropa), 1:50
(romské etnikum)
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GNPTAB

Mukolipidéza typu Il a 1l

Mukolipidéza typu Il a lll jsou onemocnéni zpusobena
mutacemi v genu GNPTAB, ktery kdduje enzym GIcNAc-1-
phosphotransferaza. Tento enzym se Ucastni znaceni
specifickych travicich enzymu znackou mandza-6-fosfat.
Mutace v genu GNPTAB znemozni oznaceni enzymdu a jejich
transportu do lysosomd. Pravé nedostatek travicich enzym v
lysosomech zpUsobuje pfiznaky mukolipidézy typu Il a lll jako
jsou abnormality kosti a srdecnich chlopni a poskozeni
hlasivek. V pripadé negativniho vysledku pfi pouziti stejného
testu u partnera je rezidualni riziko prenasecstvi nejvyse 1:3200
(Stredni Evropa, 1:600 pro Quebec) a riziko narozeni
postizeného potomka nejvyse 1:12800 (1:2400 pro Quebec).

1:160 (Stredni
>95% Evropa) 1:30
(Quebec)

HADHA

Deficit 3-hydroxyl-CoA
dehydrogenazy s dlouhym
fetézcem

Deficit 3-hydroxyl-CoA dehydrogenazy s dlouhym fetézcem je
onemocnéni zplisobené mutacemi v genu HADHA. Tento gen
kdéduje ¢ast enzymatického komplexu, ktery v mitochondriich
oxiduje mastné kyseliny. Mutace v genu HADHA vedou k
nedostatku enzymatickému komplexu a mastné kyseliny s
dlouhym Fetézcem nejsou pfeménény na energii. To mlize
zpusobovat Unavu, ospalost a nizkou hladinu cukru v krvi. V
pfipadé negativniho vysledku pfi pouziti stejného testu u
partnera je rezidualni riziko prenasecstvi nejvyse 1:850 (Stredni
Evropa) a riziko narozeni postizeného potomka nejvyse 1:3400.

1:110 (Stredni

HBA1/HBA2

Alfa-talasémie

Alfa-taalasémie je onemocnénici zplsobené delecemi v
genech HBA1 a HBA2. Oba geny koduji protein alfa-globin,
komponent hemoglobinu. Nedostatek tohoto proteinu brani
bunkach v tvorbé normainiho hemoglobinu. Misto toho jsou
produkovany abnormaini formy Bart (Hb Bart), nebo
hemoglobin H (HbH). Tyto abnormalni formy nejsou schopny
efektivné roznaset kyslik po téle, coz zplsobuje anémii. V
pfipadé negativniho vysledku pfi pouZiti stejného testu u
partnera je rezidualni riziko prenasecstvi nejvyse 1:600
(Afroamericané, 1:800 pro Stredomofi, 1:400 pro jihovychodni
Asii) a riziko narozeni postizeného potomka nejvyse 1:2400
(Afroamericané, 1:3600 pro Stredomofi, 1:1600 pro
jihovychodni Asii).

HBB

Srpkovita anémie, Beta-
talasémie

Gen HBB koduje protein beta-globin, ktery je soucasti
hemoglobinu. Kvili mutacim v genu HBB dochazi k produkci
snizeného mnozstvi nebo abnormalniho typu hemoglobinu,

coz narusi vyvoj ¢ervenych krvinek a zpdsobi anémii.
Onemocnéni zplsobené abnormalni strukturou hemoglobinu,
znamou jako hemoglobin S (HbS), se nazyva Srpkovita anémie
Onemocnéni zplsobené nedostatecnym mnozstvim
hemoglobinu se nazava Beta-talasémie (B+ talassémie pokud
je produkovano snizené mnozstvi hemoglobinu, B0 pokud
neni hemoglobin produkovan vibec). V pripadé negativniho
vysledku pfi pouziti stejného testu u partnera je rezidualni
riziko prenasecstvi nejvyse 1:1000 (Africané, Srpkovita anémie;
1:200 Evropa, Beta-talasémie) a riziko narozeni postizeného
potomka nejvyse 1:4000 (Africané, Srpkovita anémie; 1:8000

Evropa, Beta-talasémie).

0,
>87% Evropa)
1:30 (Afroamericka),
1:40
>95% (sttedomorska),
1:20 (jihovychodni
Asie)
>99% az 1:10 (Stredni
(Srpkovita Afrika, srpkovita
anémie), anémie); 1:100
>95% beta (Evropa, beta
thalasemie thalasemie)
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HEXA

Tay-Sachsova choroba

toho se GM2 gangliosidy hromadi v neuronech mozku a

(Stfedni Evropa, 1:600 pro Askenézi) a riziko narozeni

Tay-Sachsova choroba je dédi¢né onemocnéni zptsobené
mutacemi v genu HEXA. Tento gen kdduje ¢ast enzymu beta-
hexosamidazy A, ktera se Gcastni rozkladu GM2 gangliosidu.
Kvali mutacim v genu HEXA k rozkladu nedochazi a namisto

michy, coz vede k jejich desktrukci. Progresivni ztrata neurond
vede k zachvatlim, ztraté sluchu a vidéni, mentalni retardaci a
paralyze. V pfipadé negativniho vysledku pfi pouZiti stejného
testu u partnera je rezidualni riziko pfenasecstvi nejvyse 1:5400

postizeného potomka nejvyse 1:21600 (1:2400 pro Askenazi).

>95%

1:30 (Ashkenazi),
1:270 (Stredni
Evropa)

IDUA

Mukopolysacharidéza typu
1

Mukopolysacharidéza typu | je onemocnéni zplsobené
mutacemi v genu IDUA. Tento gen kéduje enzym alpha-L-
iduronidazu, ktery se Gcastni rozkladu glykosaminoglykand.
Mutace v genu IDUA snizuji nebo tplné eliminuji funkci
ezymu, coz vede k akumulaci glykosaminoglykan(i v
lysosomech. Jejich akumulace vede ke zvétseni lysosomd, a
tedy ke zvétSeni tkanim a organdm. Dalsi projevy tohoto
onemocnéni jsou makrocefalie, hydrocefalus, abnormality
srdecnich chlopni, zvétseny jazyk a dalsi. V pfipadé
negativniho vysledku pfi pouziti stejného testu u partnera je
rezidualni riziko prenasedstvi nejvyse 1:3160 (Stredni Evropa) a
riziko narozeni postizeného potomka nejvyse 1:12640.

>95%

1587

IL2RG

X-vazana tézka
kombinovana
imunodeficience

X-vazana tézka kombinovana imunodeficience je onemocnéni
imunitniho systému zplisobené mutacemi v genu IL2RG, ktery
kdéduje protein nazyvany "spolecny gamaretézec”. Tento
protein je dulezity pro tvobu a dozravani lymfocytl a mutace v
genu IL2RG vedou k jejich nedostatecné tvorbé. Bez funkénich
lymfocytd neni télo schopné bojovat s infekcemi. Dalsimi

priznaky jsou chronicky prijem, casté infekce, kozni vyrazky a
dalsi. V pfipadé negativniho vysledku pfi pouziti stejného testu
u partnera je rezidualni riziko prenasecstvi nejvyse 1:250000
(Stfedni Evropa, pro zeny) a riziko narozeni postizeného

potomka nejvyse 1:1000000.

>95%

1:25000 u Zen
(Stfedni Evropa)

LAMB3

Epidermolysis bullosa
junkéni

Junkéni epidermolysis bullosa je dédi¢né onemocnéni
zplisobené mutacemi v genu LAMB3. Tento gen kéduje jednu
z podjednotek proteinu laminin 332, ktery udrzuje silu a
stabilitu kiiZze propojenim epidermis s dalsimi vrstvami. Mutace
v genu LAMBS3 vedou k produkci defektni nebo nefunkéni
formy tohoto proteinu. Bez néj je kiize kiehka, nachylna k
poskozeni a velmi casto se tvofi puchyre. V pfipadé
negativniho vysledku pfi pouziti stejného testu u partnera je
rezidualni riziko prenasedstvi nejvyse 1:5000 (Stredni Evropa) a
riziko narozeni postizeného potomka nejvyse 1:20000.

>95%

1:250 (Stredni
Evropa)
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MCCC1

Deficit 3-methylkrotonyl-
CoA karboxylazy typu 1

Deficit 3-methylkrotonyl-CoA karboxylazy typu 1 je
onemocnéni zplisobené mutacemi v genu MCCC1, ktery
koéduje jednu z podjednotek enzymu 3-methylcrotonyl-

koenzym A karboxylaza (3-MMC). Tento enzym je dulezity pro
metabolizaci leucinu a jeho nedostatek zplsobeny mutacemi v
genu MCCC1 vede k ukladani toxickych meziproduktd v téle.
Akumulace mlze poskodit mozek a vést k nékterym z projevi
tohoto onemocnéni, jako napfriklad opakované epizody
zvraceni a prajmd, letargie, hypotonie a dalsi. V pripadé
negativniho vysledku pfi poufziti stejného testu u partnera je
rezidudlni riziko prenasedstvi nejvyse 1:1600 (Stredni Evropa) a
riziko narozeni postizeného potomka nejvyse 1:6400.

>95%

1:80 (Stredni
Evropa)

MCCC2

Deficit 3-methylkrotonyl-
CoA karboxylazy typu 2

Deficit 3-methylkrotonyl-CoA karboxylazy typu 2 je
onemocnéni zplsobené mutacemi v genu MCCC2, ktery
kéduje jednu z podjednotek enzymu 3-methylcrotonyl-

koenzym A karboxylaza (3-MMC). Tento enzym je dulezity pro
metabolizaci leucinu a jeho nedostatek zplsobeny mutacemi v
genu MCCC2 vede k ukladani toxickych meziproduktt v téle.
Akumulace mlze poskodit mozek a vést k nékterym z projevii
tohoto onemocnéni, jako napriklad opakované epizody
zvraceni a prajmd, letargie, hypotonie a dalsi. V pripadé
negativniho vysledku pfi pouziti stejného testu u partnera je
rezidualni riziko prenasedstvi nejvyse 1:1600 (Stredni Evropa) a
riziko narozeni postizeného potomka nejvyse 1:6400.

>95%

1:80 (Stredni
Evropa)

MCOLN1

Mukolipidéza typu IV

Mukolipidéza typu IV je onemocnéni zplisobené mutacemi v
genu MCOLNT, ktery kéduje enzym mucolipin-1. Tento enzym
transportuje lipidy a proteiny z lysosomd do endosomd.
Mutace v genu MCOLN1 vedou k nedostate¢né nebo zadné
produkci tohoto enzymu a netransportované lipidy a proteiny
se hromadi v lysosomech. Pfiznaky tohoto onemocnéni jsou
opozdény vyvoj mentalnich a motorickych schopnosti,
problémy s vidénim, achlorhydrie a anémie. V pfipadé
negativniho vysledku pfi poufziti stejného testu u partnera je
rezidualni riziko prenasecstvi nejvyse 1:2000 (Stredni Evropa, u
Askenazi zvysené) a riziko narozeni postizeného potomka
nejvyse 1:8000.

>95%

1:100 (Evropa)
Askenazy vyss

'
;
[

MEFV

Familiarni sttedomoiska
horecka

Familiarni sttedomorska horecka je onemocnéni zplisobené
mutacemi v genu MEFV, ktery koduje protein pyrin. Pyrin
pravdépodobné pomahéa kontrolovat proces infekce a mutace
v genu MEFV vedouci k nedostatku pyrinu tuto kontrolu
narusi. Pfiznaky familiarni sttedomorské horecky jsou infekce v
brichu, hrudi a kloubech, ¢asto doprovazené horeckami,
pfipadné i vyrazkami a bolestmi hlavy. V pfipadé negativniho
vysledku pfi pouziti stejného testu u partnera je rezidualni
riziko pfenasecstvi nejvyse 1:540 (Stredni Evropa) a riziko
narozeni postizeného potomka nejvyse 1:2160.

>97%

1:16 (Evropa)
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MMACHC

Methylmalonova acidurie s
homocystinurii

Methylmalonova acidurie s homocystinurii je onemocnéni
zplsobené mutacemi v genu MMACHC. Gen MMACHC kéduje
protein, ktery konvertuje vitamin B12 na adenosylcobalamin
(AdoCbl). AdoCbl je nebytny pro normalni funkci enzymu,
ktery rozklada nékteré aminokyseliny, lipidy a cholesterol.
Mutace v genu MMACHC narusuji zpracovani vitaminu B12 a
zplsobuji tak nedostatek AdoCbl. Bez néj nejsou latky
rozlozeny, ale hromadi se v tkanich a organech. Projevy
onemocnéni jsou pomaly rlst, bledost, hypotonie, zachvaty,
mikrocefalie a opozdény vyvoj. V pfipadé negativniho vysledku
pfi pouziti stejného testu u partnera je rezidualni riziko
prenasedstvi nejvyse 1:2800 (celosvétové) a riziko narozeni
postizeného potomka nejvyse 1:11200.

>95%

1:140 (celosvetove)

MTM1

X-linked myotubular
myopathy

X-vézana myotubularni myopatie je onemocnéni zplsobené
mutacemi v genu MTM1, ktery kéduje enzym myotubularin.
Tento enzym je pravdépodobné zapojeny ve vyvoji a
Gdrzovani svalovych bunék. Mutace v MTM1 genu tuto funkci
myotubularinu narusi, coz vede k oslabeni svald. DalSimi
projevy X-vazané myotubularni myopatie jsou hypotonie,
naruseny vyvoj motorickych schopnosti, problémy s dychanim,
krehké kosti, skoliéza a deformace kloubt v kolenech a kyclich.
V pfipadé negativniho vysledku pfi pouZziti stejného testu u
partnera je rezidualni riziko prenasecstvi nejvyse 1:250000
(Stfedni Evropa, pro zZeny) a riziko narozeni postizeného
potomka nejvyse 1:1000000.

>90%

1:25000 u Zen
(Stfedni Evropa)

MUT

Metylmalonova acidurie

Metylmalonové acidurie je onemocnéni zplisobené mutacemi
v genu MUT, ktery koéduje enzym methylmalonyl CoA mutazu.
Tento enzym spolecné s vitaminem B12 rozklada
aminokyseliny, nékteré lipidy a cholsterol. Mutace v genu MUT
meéni strukturu enzymu, pfipadné redukuji jeho mnozstvi, a
zminéné slouceniny se misto rozkladu akumuluji v tkanich a
organech. Priznaky tohoto onemocnéni jsou opozdény vyvoj,
letargie, hepatomegalie, problémy s ledvinami a zanéty
slinivky. V pfipadé negativniho vysledku pfi poufziti stejného
testu u partnera je rezidualni riziko prenasecstvi nejvyse 1:3020
(celosvétove) a riziko narozeni postizeného potomka nejvyse
1:12080.

>95%

1:151 (celosvéetove)

MVK

Mevalonova acidurie

Mevalonova acidurie je onemocnéni zplsobené mutacemi v
genu MVK. Mutace vedou k deficitu enzymu mevalonat kinazy,
coz narusi proces biosyntézy cholesterolu a isoprenoidd.
Kyselina mevalonova, prekurzor cholesterolu, je namisto
syntézy cholesterolu a isoprenoid(i akumulovana v burikach.
Priznaky onemocnéni jsou opozdény vyvoj, ataxie, epilepsie,
progresivni ztrata zraku, a dalsi. V pfipadé negativniho
vysledku pfi pouziti stejného testu u partnera je rezidualni
riziko prenasedstvi nejvyse 1:4480 (celosvétove) a riziko
narozeni postizeného potomka nejvyse 1:17920.

>95%

1:224 (celosvétove),
1:65 Holandani
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MYO7A

Ushertiv syndrom typu Ib

UsherGv syndrom typu Ib je onemocnéni zptsobené
mutacemi v genu MYOTA, ktery koduje protein myozin VIIA.
Tento protein je tvoren ve vnitinim uchu a v sitnici. Mutace

zodpovédné za vznik Usherova syndromu vedou ke ztraté
vlaskovych bunék vnitfniho ucha a k progresivni ztraté tycinek
a ¢ipka sitnice. Degenerace téchto senzorickych bunék
zplsobuje ztratu sluchu a vidéni a problémy s rovnovéahou. V
pfipadé negativniho vysledku pfi pouziti stejného testu u
partnera je rezidualni riziko prenasecstvi nejvyse 1:2800
(Evropa) a riziko narozeni postizeného potomka nejvyse
1:11200.

>95%

1:140 (Evropa)

NAGLU

Mukopolysaccharidéza typu
1B

Mukopolysacharidéza typu I1IB je progresivni onemocnéni
zplGsobené mutacemi v genu NAGLU, ktery kdduje enzym alfa-
N-acetylglukosaminidaza. Tento enzym se Gcastni rozkladu
heparan sulfatu. Mutace v genu NAGLU redukuji nebo zcela
eliminuji funkci enzymu, coz vede k hromadéni ¢astecné
rozlozeného heparan sulfatu v lysosomech. Toxick4 akumulace
ma negativni vliv na mozek a michu a je pricinou
neurodegenerace. V pfipadé negativniho vysledku pfi pouziti
stejného testu u partnera je rezidualni riziko prenasecstvi
nejvyse 1:2640 (celosvétové) a riziko narozeni postizeného
potomka nejvyse 1:10560.

>95%

1:132 (celosvétove)

NBN

Nijmegen breakage
syndrom

Nijmegen breakage syndrom je onemocnéni zplisobené
mutacemi v genu NBN, ktery kéduje protein nibrin. Nibrin se
Ucastni reparace DNA a regulace bunécného cyklu a
proliferace. Mutace v genu NBN vedou k produkci abnorméalné
kratké formy nibrinu, ktera neni schopna reagovat na
poskozeni DNA. Postizeni jedinci jsou zvlasté nachylni ke
vzniku zlomd v DNA. Hromadéni zlomd zvySuje riziko vzniku
nadort, obzvlasté pak non-Hodgkinova lymfomu. Dalsi
projevy onemocnéni jsou typické obli¢ejové rysy a
imunodeficience. V pfipadé negativniho vysledku pfi pouZziti
stejného testu u partnera je rezidualni riziko prenasecstvi
nejvyse 1:3000 (Slovanska populace) a riziko narozeni
postizeného potomka nejvyse 1:12000.

>95%

1:150 (Slovanska
populace)

NPC1

Niemann-Pickova choroba
typu C1, D

Niemann-Pickova choroba typu C1 a D je onemocnéni
zpUsobené mutacemi v genu NPC1. Tento gen kdduje protein,
ktery se Ucastni transportu lipidd mezi burkami. Mutace v
genu NPC1 vedou k nedostatku funkéniho proteinu a
cholesterol a dalsi lipidy jsou namisto transportu ukladany v
bunkach. Akumulace poskozuje tkané a organy. Pfiznaky
onemocnéni jsou ataxie, dystonie, neschopnost vertikalniho
pohybu odi, problémy s feci a polykanim, onemocnéni jater a
plic. V pripadé negativniho vysledku pfi pouZziti stejného testu
u partnera je rezidualni riziko prenasecstvi nejvyse 1:4600
(Evropa) a riziko narozeni postizeného potomka nejvyse
1:18400.

>95%

1:230 (Evropa)
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NPHS2

Kongenitalni nefroticky
syndrom typ 2

Kongenitalni nefroticky syndrom typu 2 je onemocnéni
zplisobené mutacemi v genu NPHS2, ktery koduje protein
podocin. Podocin se nachazi v podocytech, v burikach
lokalizovanych v glomerulech. Bez funkéniho podocinu je
narusena filtracni schopnost ledvin a nékteré molekuly, véetné
proteind a krve, jsou vylou¢eny modi. Pfiznaky tohoto
onemocnéni jsou proteinurie, chypercholesterolemie,
hromadéni tekutin a otoky bfisni dutiny, anémie. V pripadé
negativniho vysledku pfi poufziti stejného testu u partnera je
rezidualni riziko prenasedstvi nejvyse 1:3200 (Stredni Evropa,
1:1000 pro Finsko) a riziko narozeni postizeného potomka
nejvyse 1:12800 (1:4000 pro Finsko).

>95%

1:50(Finsko), 1:160
(Stfedni Evropa)

OoTC

Deficit ornitin
transkarbamylazy

Deficit ornitin transkarbamylazy je onemocnéni zptsobené
mutacemi v genu OTC, ktery kdduje enzym ornitin
transkarbamylazu. Tento enzym se Gcastni mocovinového
cyklu a pokud je ho nedostatek, prebytecny dusik neni
vyloucen v modi, ale dochazi k hromadéni amoniaku v téle.
Amoniak je obzvlast  toxicky pro nervovy systém. Priznaky
tohoto onemocnéni jsou letargie, zachvaty, koma, opozdény
vyvoj a mentalni retardace. V pfipadé negativniho vysledku pfi
pouziti stejného testu u partnera je rezidualni riziko
prenasecstvi nejvyse 1:20000 (Stfedni Evropa, pro Zeny) a riziko
narozeni postizeného potomka nejvyse 1:80000.

>90%

1:20000 u Zen
(Stfedni Evropa)

PAH

Fenylketonurie

Fenylketonurie je dédicné metabolické onemocnéni
zplisobené mutacemi v genu PAH, ktery kéduje enzym
fenylalanin hydroxylazu. Tento enzym konvertuje fenylalanin
na dalsi dulezité slouceniny. Mutace v genu PAH zplisobi, ze
fenylalanin pfijaty potravou neni efektivné rozlozen a namisto
toho se hromadi v krvi a tkanich. Obzvlasté citlivé na
akumulaci fenylalaninu jsou nervové burky. U nelécenych déti
s fenylketonurii se maze vyvinout mentaini retardace, zachvaty,
opozdény vyvoj, problémy s chovanim a psychologické
nemoci. V pfipadé negativniho vysledku pfi pouZiti stejného
testu u partnera je rezidualni riziko prenasecstvi nejvyse 1:1330
(Stfedni Evropa) a riziko narozeni postizeného potomka
nejvyse 1:5320.

>97%

1:40 (Stredni
Evropa)

PCDH15

Usherav syndrom typu 1D

UsherGv syndrom typu 1D je onemocnéni zplsobené
mutacemi v genu PCDH15. Mutace v tomto genu negativné
ovliviuji senzorické burky vnitfniho ucha a sitnice.
Degenerace téchto bunék zpusobuje ztratu sluchu, vidéni a
problémy s rovnovéhou a koordinaci. V pfipadé negativniho
vysledku pfi pouziti stejného testu u partnera je rezidualni
riziko pfenasecstvi nejvyse 1:750 (Stfedni Evropa) a riziko
narozeni postizeného potomka nejvyse 1:3000.

>40%

1:450 (Stredni
Evropa)
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PEX1

Zellwegeriv syndrom 1 A

ZellwegerQv syndrom typu 1A je onemocnéni zpisobené
mutacemi v genu PEX1. Gen PEX1 kdduje faktor 1
peroxizomalni biogeneze ze skupiny proteind peroxind, které
jsou nezbytné pro funkci peroxizomu. Peroxizomy obsahuji
enzymy, které jsou dulezité pro rozklad riznych sloucenin.
Mutace v genu PEX1 vedou k abnormalni funkci peroxizomu.
Priznaky onemocnéni jsou hypotonie, ztrata sluchu a vidéni a
zachvaty. Tyto pfiznaky jsou zplsobené rozkladem myelinu.
Dasimi symtomy jsou problémy s jatry, srdcem a ledvinami,
kosterni abnormality a charakteristické obli¢ejové rysy. V
pripadé negativniho vysledku pfi pouziti stejného testu u
partnera je rezidualni riziko prenasecstvi nejvyse 1:2800
(Stredni Evropa) a riziko narozeni postizeného potomka
nejvyse 1:11200

>95%

1:140 (Stredni
Evropa)

PEX12

Zellwegeruv syndrom typu
3A

ZellwegerGv syndrom typu 3A je onemocnéni zptsobené
mutacemi v genu PEX12. Gen PEX12 kéduje peroxizomovy
stavebni protein 12 ze skupiny protein(i peroxind, které jsou
nezbytné pro funkci peroxizomd. Peroxizomy obsahuji enzymy,
které jsou dllezité pro rozklad riiznych sloucenin. Mutace v
genu PEX12 vedou k abnormélni funkci peroxizomda. Pfiznaky
onemocnéni jsou hypotonie, ztrata sluchu a vidéni a zachvaty.

Tyto priznaky jsou zplsobené rozkladem myelinu. Dasimi
symtomy jsou problémy s jatry, srdcem a ledvinami, kosterni

abnormality a charakteristické oblicejové rysy. V pripadé

negativniho vysledku pfi poufziti stejného testu u partnera je
rezidualni riziko prenasecstvi nejvyse 1:2000 (Stredni Evropa) a
riziko narozeni postizeného potomka nejvyse 1:8000

>83%

1:350 (Stredni
Evropa)

PEX6

Zellwegertv syndrom typu
4A

ZellwegerQv syndrom typu 4A je onemocnéni zptsobené
mutacemi v genu PEX6. Gen PEX6 koduje faktor 6
peroxizomalni biogeneze ze skupiny proteind peroxind, které
jsou nezbytné pro funkci peroxizomd. Peroxizomy obsahuiji
enzymy, které jsou dlezité pro rozklad rliznych sloucenin.
Mutace v genu PEX6 vedou k abnormalni funkci peroxizom.
Priznaky onemocnéni jsou hypotonie, ztrata sluchu a vidéni a
zachvaty. Tyto pfiznaky jsou zplsobené rozkladem myelinu.
Dasimi symtomy jsou problémy s jatry, srdcem a ledvinami,
kosterni abnormality a charakteristické obli¢ejové rysy. V
pripadé negativniho vysledku pfi pouZziti stejného testu u
partnera je rezidualni riziko prenasecstvi nejvyse 1:5600
(Stredni Evropa) a riziko narozeni postizeného potomka
nejvyse 1:22400

>95%

1:280 (Stredni
Evropa)

PEX7

Rhizomelicka
chondrodysplasia punctata
typ 1

Rhizomelicka chondrodysplasia punctata typu 1 je
onemocnéni zplisobené mutacemi v genu PEX7. Gen PEX7
koduje faktor 7 peroxizomalni biogeneze ze skupiny proteinl
peroxind, které jsou nezbytné pro funkci peroxizomda. Proteiny
produkované genem PEX7 hraji roli v syntéze plazmogen(.

Mutace tuto syntézu poskozuji, coz je pravdépodobné
pricinou onemocnéni. Pfiznaky jsou kosterni abnormality,
charakteristické oblicejové rysy, mentalni retardace a problémy
s dychanim. V pfipadé negativniho vysledku pfi pouziti
stejného testu u partnera je rezidualni riziko prenasecstvi

nejvyse 1:3200 (Stfedni Evropa) a riziko narozeni postizeného

potomka nejvyse 1:12800

>95%

1:160 (Stredni
Evropa)
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PKHD1

Polycysticka choroba ledvin typu 4 je onemocnéni zplisobené
mutacemi v genu PKHD1, ktery kdduje protein fibrocystin,
jehoz presna funkce neni zndma. Mutace v genu PKHD1 vedou
k tvorbé cyst, které jsou pro polycystickou chorobu ledvin

L . charakteristické. Rist cyst zpUsobuje zvétseni ledvin, jejich
POIyCyStICka choroba ledvin neschopnost filtrovat odpadni latky a miize vést az k selhani
typu 4 ledvin. Dalsi pfiznaky jsou hypertenze, hematurie, ledvinové
kameny, opakované infekce mocového Ustroji a dalsi. V
pfipadé negativniho vysledku pfi pouziti stejného testu u
partnera je rezidualni riziko prenasecstvi nejvyse 1:1400
(Stredni Evropa) a riziko narozeni postizeného potomka
nejvyse 1:5600

>95%

1:70 (Stredni
Evropa)

PMM2

Vrozena porucha glykosylace typu la je onemocnéni
zplsobené mutacemi v genu PMM2, ktery kdduje enzym
fosfomanomutazu 2. Tento protein se Ucastni glykosylace, tedy

procesu modifikace proteind pripojenim oligosacharidd.

, Mutace v genu PMM2 vedou k produkci abnormélniho
Vrozena porUCha enzymu, ktery neni schopen spravné modifikovat proteiny.
glykosylace typula Pfiznaky onemocnéni jsou vpacené bradavky, abnormalni
rozlozZeni tuku, nevyvinuty mozecek, opozdény vyvoj, a daldi. V
pfipadé negativniho vysledku pfi pouZiti stejného testu u
partnera je rezidualni riziko prenasecstvi nejvyse 1:1400
(Stredni Evropa) a riziko narozeni postizeného potomka

nejvyse 1:5600

>95%

1:70 (Stredni
Evropa)

POLG

Gen POLG kéduje afa podjednotku DNA polymerazy gamma
(Pol y). Pol y se nachazi v mitochondriich a Gcastni se replikace
genetického materialu a oprav DNA. Mutace v genu POLG jsou

oftalmoplegie, spojeny s nékolika nemocemi: progresivni externi
oftalmoplegie, mitochondrialni DNA deplecni syndrom typu

Mitochondrialni DNA
depleéni syndrom typu 4A a 4A a 4B a mitochondrialni syndrom s ataxii. Symptomy téchto
4B , Mitochondrialni onemocnéni jsou spojeny s abnormalni funkci Pol y a s
syndrom s ataxii chybémllvzn|lfaJ|C|m| prvl' repl|lfélC| a -re|loaraC| DNA.V pr|padfe
negativniho vysledku pfi pouziti stejného testu u partnera je
rezidualni riziko prenasecstvi nejvyse 1:2260 (Stredni Evropa) a
riziko narozeni postizeného potomka nejvyse 1:9040.

Progresivni externi

>95%

1:113 (Stredni
Evropa)

PPT1

Neuronalni ceroid lipofuscinéza typu 1 je onemocnéni
zplsobené mutacemi v genu PPT1, ktery kdduje enzym
palmitoyl-protein thioesterazu 1 nachazejicic se v lysosomech.
Tento enzym rozklada specifické proteiny a mutace v genu
L PPT1 tuto jeho funkci narusuji. Caste¢né rozlozené proteiny se
Neuronalni pak hromadi v lysosomech, ¢imz poskozuji nervové burky.
cerOidIiPOfUSCinéza typu 1 Projevy tohoto onemocnéni jsou opozdény vyvoj, ztrata
mozkové hmoty, mikrocefalie, epilepsie a mentalni retardace.
V pripadé negativniho vysledku pfi poufziti stejného testu u
partnera je rezidualni riziko prenasecstvi nejvyse 1:1800
(Stfedni Evropa, 1:1200 pro Skandinavii) a riziko narozeni

>95%

1:60 (Skandinavie),
1:90 (Stredni
Evropa)

postizeného potomka nejvyse 1:7200 (1:4800 pro Skandinavii).
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PROP1

Vrozeny hypopituitarismus

Vrozeny hypopituitarismus je onemocnéni zplisobené
mutacemi v genu PROP1. Tento gen kdéduje proteiny zvané
transkripcni faktory, které ovliviiuji vyvoj hypofyzy. Mutace v
PROP1 genu vedou k abnormalni diferenciaci bunék hypofyzy
a brani produkci nékterych hormon, napriklad kortisolu.
Projevy vrozeného hypopituitarismu jsou opozdény nastup
puberty, neplodnost a neaktivni Stitna zlaza. V pripadé
negativniho vysledku pfi poufziti stejného testu u partnera je
rezidualni riziko prenasecstvi nejvyse 1:900 (celosvétové) a
riziko narozeni postizeného potomka nejvyse 1:3600.

>95%

1:45 (celosvetoveé)

RNASEH2B

Syndrom Aicardi-Goutieres

Syndrom Aicardi-Goutieres je onemocnéni zplisobené
mutacemi v genu RNASEH2B, ktery koduje ¢ast komplexu
RNé&zy H2. Komplex RN&za H2 je ribonukledza, coz znamena,
ze rozkladé molekuly RNA. Genové mutace vedou k absenci
nebo abnormalni funkci tohoto proteinu. Nadbytecnd RNA
muze byt chybné rozpoznana jako cizorodd, coz podniti reakci
imunitniho systému. Pfiznaky syndromu jsou encefalopatie,
kozni |éze a dalsi zdravotni problémy spojené s abnormalni
aktivaci imunitniho systému. V pfipadé negativniho vysledku
pfi pouZziti stejného testu u partnera je rezidualni riziko
prenasedstvi nejvyse 1:1600 (celosvétove) a riziko postizeného
potomka nejvyse 1:6400.

>90%

1:160 (celosvétove)

SBDS

Shwachman-Diamondiiv
syndrom

Shwachman-Diamond(iv syndrom je onemocnéni zplsobené
mutacemi v genu SBDS, ktery koduje protein dulezity pro
tvorbu ribozomd. Mutace v genu SBDS narusuji sestavovani
ribozom, coz snizuje produkci dalSich protein(. Ovlivnéné
jsou predevsim kostni dren, slinivka a kosti. Pfiznaky
Shwachman-Diamondova syndromu jsou poruchy krvetvorby,
anémie a infekce plic, usi a kiize. Casta je také akutni myeloidni
leukémie. V pripadé negativniho vysledku pfi pouziti stejného
testu u partnera je rezidualni riziko prenasecstvi nejvyse 1:1350
(celosvétoveé) a riziko postizeného potomka nejvyse 1:5400.

>90%

1:135 (celosvéetove)

SERPINA1

Deficit alfa-1-antitrypsinu

Deficit alfa-1-antitrypsinu je onemocnéni zptsobené
mutacemi v genu SERPINAT. SERPINA1 koéduje protein alfa-1
antitrypsin, ktery chrani télo pred poskozenim enzymem
elastazou. Elastaza je produkovéna bilyma krvinkama pfi boji s
infekci dychacich cest, ovsem pokud neni kontrolovana alfa-1
antitrypsinem, mlze napadat i zdravé tkané. Mutace v genu
SERPINA1 vedou k nedostatku alfa-1 antitrypsinu, coz vede k
poskozovani plicnich sklipkd elastazou a k nemocem plic. V
pfipadé negativniho vysledku pfi pouZziti stejného testu u
partnera je rezidualni riziko prenasecstvi nejvyse 1:800 (Stredni
Evropa) a riziko postizeného potomka nejvyse 1:3200.

>95%

1:40 (Stredni
Evropa)
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SGSH

Mukopolysaccharidéza typ
A

Mukopolysacharidéza typu IllA je progresivni onemocnéni
zplisobené mutacemi v genu SGSH, ktery kdduje enzym
sulfamidazu. Tento enzym se Ucastni rozkladu heparan sulfatu.
Mutace v genu SGSH redukuji nebo zcela eliminuji funkci
enzymu, coz vede k hromadéni ¢astecné rozlozeného heparan
sulfatu v lysosomech. Toxicka akumulace ma negativni vliv na
mozek a michu a je pfi¢inou neurodegenerace. V pfipadé
negativniho vysledku pfi poufziti stejného testu u partnera je
rezidualni riziko prenasedstvi nejvyse 1:3000 (Stredni Evropa) a
riziko narozeni postizeného potomka nejvyse 1:12000.

>95%

1:150 (Stredni
Evropa)

SLC26A2

Achondrogenesis typu Ib,
Atelosteogenesis typu lI,
Diastroficka dysplazie,
Mnohocetna epifyzealni
dysplazie

Gen SLC26A2 kdduje protein, ktery transportuje ionty pres
bunécné membrany. Tento protein je aktivni v rGznych tkanich
téla, véetné vyvijejicich se chrupavek. Chrupavky jsou pevné,
flexibilni struktury a vétsina z nich je v prabéhu vyvoje
preménéna v kosti. Mutace v genu SLC26A2 vedou k
nedostatecné produkci transportniho proteinu, jehoz
nedostatek se projevi narusenou strukturou chrupavek a
defekty ve vyvoji a stavbé kosti. Mutace jsou spojeny s
nékolika riznymi nemocemi, které jsou charakteristické
narusenym vyvojem kosti: achondrogenesis typu Ib,
atelosteogenesis typu Il, diastroficka dysplazie a mnohocetna
epifyzealni dysplazie. V pfipadé negativniho vysledku pfi
pouziti stejného testu u partnera je rezidualni riziko
prenasecstvi nejvyse 1:3000 (Stfedni Evropa) a riziko narozeni
postizeného potomka nejvyse 1:12000.

>95%

1:150 (Stredni
Evropa)

SLC26A4

Pendrediiv syndrom,
Dédic¢na porucha sluchu
typu 4

Gen SLC26A4 koduje protein pendrin, ktery transportuje
kationty pres buné¢né membrany. Pendrin je produkovan v
rlznych tkanich téla, obzvlasté ve vnitinim uchu a stitné zlaze.
Mutace v genu SLC26A4 jsou spojovany s Pendredovym
syndromem a dédi¢nou poruchou sluchu typu 4. Mutace
snizuji aktivitu pendrinu, a tim narusuji transport iont(. Ve
vnitfnim uchu je ovlivnén vyvoj hlemyzdé a vestibularniho
kanalku a zmény v rovnovaze iontd mohou vést ke ztraté
senzorickych bunék nezbytnych pro sluch. Stitna Zlaza neni
kvlli nedostatku jodidovych iontt schopna produkovat
hormony v potfebném mnozstvi. Ve snaze tuto produkci
kompenzovat dochazi ke zvétseni zlazy. V pfipadé negativniho
vysledku pfi pouziti stejného testu u partnera je rezidualni
riziko pfenasedstvi nejvyse 1:1600 (Stfedni Evropa) a riziko
narozeni postizeného potomka nejvyse 1:6400.

>95%

1:80 (Stredni
Evropa)

SLC37A4

Glykogenéza typu Ib, Ic

Glykogen stradajici choroba Ib a Ic je dédi¢né onemocnéni
zplisobené mutacemi v genu SLC37A4. Proteiny produkované
timto genem rozkladaji glukozu-6-fosfat na glukozu. Kvali
mutacim v SLC37A4 genu neni glukéza-6-fosfat rozlozena na
glukozu, ale je pfeménéna na glykogen a tuk, ktery mize byt
skladovan. Jejich hromadéni v burikdch mlize poskodit tkané a
organy, obzvlast pak jatra a ledviny. Pfiznaky onemocnéni jsou
zvétsena jatra a ledviny, xanthomy, osteopordza, artritida, a
dalsi. V pripadé negativniho vysledku pfi pouziti stejného testu
u partnera je rezidualni riziko prenasecstvi nejvyse 1:3200
(Stredni Evropa) a riziko narozeni postizeného potomka
nejvyse 1:12800.

>95%

1:160 (Stredni
Evropa)
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SMN1

Spinalni muskularni atrofie

Spinalni muskularni atrofie je onemocnéni zplisobené
mutacemi v genu SMN1. Tento gen kdéduje protein SMN, ktery
je dualezity pro motorické neurony v miSe a mozkovém kmeni.

Motorické neurony prenaseji signal ke kontrakci z mozku a
michy ke kosterni svaloviné, coz umozni pohyb téla. Mutace v
genu SMNT1 vedou k nedostatku SMN proteinu a smrti
motorickych neurond. Svaly se bez signalu mozku nemohou
smrstovat a mnoho svalli zeslabne nebo atrofuje. V pfipadé
negativniho vysledku pfi pouziti stejného testu u partnera je
rezidualni riziko prenasedstvi nejvyse 1:1000 (Stredni Evropa) a
riziko narozeni postizeného potomka nejvyse 1:4000.

>95%

1:50 (Stredni
Evropa)

SMPD1

Niemann-Pickova choroba

Niemann-Pickova choroba je onemocnéni zpisobené
mutacemi v genu SMPD1, ktery kdduje enzym
sfingomyelinazu. Sfingomyelinaza konvertuje lipid
sfingomyelin na ceramid. Mutace v genu SMPD1 vedou k
nedostatku enzymu a akumulaci nerozlozeného sfingomyelinu
v burikach. Akumulace vede ke smrti bunék, coz ovlivni tkané a
organy jako je mozek, plice, slezinu a jatra. Pfiznaky
onemocnéni jsou zvétsend jatra a slezina, ztrata pohybovych a
mentélnich schopnosti, infekce plic, abnormality o¢i, a dalsi. V
pripadé negativniho vysledku pfi pouZiti stejného testu u
partnera je rezidualni riziko prenasecstvi nejvyse 1:4800
(Stredni Evropa) a riziko narozeni postizeného potomka
nejvyse 1:19200.

>95%

1:240 (Stredni
Evropa)

TGM1

Vrozena ichtydza

Vrozena ichtydza je onemocnéni zplisobené mutacemi v genu
TGM1, ktery kéduje enzym transglutaminazu-1. Tento enzym
je dulezity pro tvorbu zrohovatélého ochranného pouzdra
pokozky. Mutace v genu TGM1 vedou k nedostatku enzymu,
bez kterého nedojde k vytvoreni ochraného pouzdra. Pfiznaky
onemocnéni jsou odlupovani kiize po celém téle, hypohidréza,
palmoplantarni hyperkeratéza, dystrofické nehty, kloubni
kontraktury, a dalsi. V pfipadé negativniho vysledku pfi pouziti
stejného testu u partnera je rezidualni riziko prenasecstvi
nejvyse 1:3100 (Stfedni Evropa) a riziko narozeni postizeného
potomka nejvyse 1:12400.

>95%

1:155 (Stredni
Evropa)

TMEM216

Joubertiv syndrom typu 2
Meckeltv syndrom typu 2

Joubertdv a Meckel(iv syndrom typu 2 jsou onemocnéni
zplUsobena mutacemi v genu TMEM216. Mutace vedou k
abnormalni strukture a narusené funkci primarnich cilii. Cilie
jsou mikroskopické bunécné struktury nezbytné k prijimani
chemickych a mechanickych informaci z prostredi. Defekty cilii
narusi bunécnou signalizaci béhem vyvoje. Priznaky
Joubertova a Meckelova syndromu jsou abnormality mozku a
michy, polydaktilie, problémy s vyvojem o¢i a dalSich
oblicejovych rys(, srdce, kosti, vylu¢ovaci soustavy a genitalii.
V pfipadé negativniho vysledku pfi pouZiti stejného testu u
partnera je rezidualni riziko prenasecstvi nejvyse 1:1840
(ASkenazi) a riziko narozeni postizeného potomka nejvyse
1:7360.

>95%
(Ashkenazi)

1:92 (Ashkenazi)
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TPP1

Neuronalni
ceroidlipofuscinéza typu 2
Spinocerebelarni ataxie
typu 7

Gen TPP1 kdéduje enzym tripeptyl peptidazu 1, kterd
metabolizuje peptidy na aminokyseliny. Mutace v genu TPP1
narusi rozklad aminokyselin, coz je charakteristické pro
onemocnéni neuronalni ceroidlipofuscindza typu 2 a
spinocerebelarni ataxie typu 7. Obé neurodegenerativni
poruchy jsou provazeny zachvaty, demenci, ztratou vidéni
nebo abnormalitami o¢i a dalSimi nerologickymi pfiznaky. V
pfipadé negativniho vysledku pfi pouziti stejného testu u
partnera je rezidualni riziko prenasecstvi nejvyse 1:3200
(Stredni Evropa) a riziko narozeni postizeného potomka
nejvyse 1:12800.

>95%

1:160 (Stredni
Evropa)

TSHR

Kongenitalni hypothyreéza

Kongenitélni hypothyre6za je onemocnéni zplisobené
mutacemi v genu TSHR. Mutace TSHR genu vedou k preruseni
komunikace mezi hormonem stimulujicim $titnou Zlazu a
prislusnym receptorem. Produkce hormonu stitné zlazy (TSH)
je tak snizena, a to jiz od narozeni. Dalsi pfiznaky onemocnéni
jsou snizena aktivita novorozenc(, problémy s pfijmem
potravy, zacpy a v pfipadé neléceni mentalni postizeni a
zpomaleny rist. V pripadé negativniho vysledku pfi pouziti
stejného testu u partnera je rezidualni riziko prenasecstvi
nejvyse 1:3200 (celosvétové) a riziko narozeni postizeného
potomka nejvyse 1:12800.

>95%

TSHR

TYR

Okulokutanni albinismus
typu1Aa 1B

Okulokuténni albinismus typu 1A a 1B je onemocnéni
zplsobené mutacemi v genu TYR, ktery kdduje enzym
tyrosinazu nachazejici se v melanocytech. Tyrosinaza katalyzuje
nékteré kroky premény tyrosinu na melanin. Mutace v TYR
genu snizuji nebo eliminuji produkci enzymu a melanocyty tak
nemohou produkovat melanin. Pfiznaky onemocnéni jsou
hypopigmentace kiZe, vlas(i a oci, snizena ostrost zraku,
nystagmus, strabismus a fovealni hypoplazie. V pfipadé
negativniho vysledku pfi poufziti stejného testu u partnera je
rezidualni riziko prenasecstvi nejvyse 1:1420 (celosvétové) a
riziko narozeni postizeného potomka nejvyse 1:5680.

>95%

1:71 (celosvétove)

USH2A

Usherav syndrom typu 2A

UsherGv syndrom typu 2A je onemocnéni zptsobené
mutacemi v genu USH2A, ktery kéduje protein usherin.
Usherin se nachazi v bazélni membrané bunék vnitiniho ucha
a sitnice. Mutace zodpovédné za vznik Usherova syndromu
vedou ke ztraté vlaskovych bunék vnitiniho ucha a k
progresivni ztraté tycinek a Cipku sitnice. Degenerace téchto
senzorickych bunék zplsobuje ztratu sluchu a vidéni a
problémy s koordinaci a rovnovahou. V pfipadé negativniho
vysledku pfi pouziti stejného testu u partnera je rezidualni
riziko pfenasecstvi nejvyse 1:800 (Stredni Evropa) a riziko
narozeni postizeného potomka nejvyse 1:3200.

>90%

1:80 (Stredni
Evropa)




repromedo‘

USH1C

Ushertiv syndrom typ 1C

UsherGv syndrom typu 1C je onemocnéni zplisobené
mutacemi v genu USH1C, ktery koduje protein dulezity pro
tvorbu proteinového komplexu usher. Tento proteinovy
komplex plni funkce ve vnitfnim uchu a sitnici. Mutace
zodpovédné za vznik Usherova syndromu vedou ke ztraté
vlaskovych bunék vnitfniho ucha a k progresivni ztraté tycinek
a Cipka sitnice. Degenerace téchto senzorickych bunék
zplsobuje ztratu sluchu a vidéni a problémy s koordinaci a
rovnovahou. V pfipadé negativniho vysledku pfi pouZziti
stejného testu u partnera je rezidualni riziko prenasecstvi
nejvyse 1:700 (Stredni Evropa) a riziko narozeni postizeného
potomka nejvyse 1:2800.

>50%

1:350 (Stredni
Evropa)

XPC

Xeroderma pigmentosum

Xeroderma pigmentosum je onemocnéni zplsbené mutacemi
v genu XPC. Tento gen kdduje protein tcastnici se procesu
nukleotidové excizni reparace, jednoho ze zpisob( oprav
DNA. DNA mize byt poskozena UV paprsky a bunky s
mutacemi v genu XPC nejsou schopny toto poskozeni opravit.
Neopravena DNA se pak hromadi v burikach. Xeroderma
pigmentosum je charakteristické extrémni senzitivitou na
ultrafialové zareni a obzvlast' nachylné jsou odi a slunci
vystavené casti kiize. Poskozeni DNA v genech kontrolujicich
bunécny cyklus a rist bunék milize vést az k vyvoji nadord. U
nékterych jedincl se mohou objevit i neurologické problémy.
V pfipadé negativniho vysledku pfi pouZziti stejného testu u
partnera je rezidualni riziko prenasecstvi nejvyse 1:3200
(celosvétove) a riziko narozeni postizeného potomka nejvyse
1:12800.

>95%

1:160 (celosvétove)




