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5 nejnebezpecnéjsich genetickych chorob

Narozeni potomka se vétSinou bere jako radostna udalost. Nékdy se vSak pfi michani geni nového jedince néco
pokazi vyslovené nestastné a vysledkem je celoZivotni tézké postizeni, které ovlivni osudy vsech ¢lend rodiny.

1. Downlv syndrom

PFic¢ina: nadbytecny 21. chromozom

MozZnost vyléceni: Zadna

Délka preiiti: 40 let

Cetnost vyskytu: 1 : 800

DownUv syndrom ma na svédomi neposlusny 21. chromozom. Ten se odmita radné délit a namisto dvou kopii se do
kazdé bunky vette hned tfikrat. Jeden chromozom navic neni Zadna vyhra. Nadbyte¢na varka gen( se hada

s ostatnimi o to, kdo bude plnit jaké povinnosti, a tak se ¢asto stane, nakonec se k praci nema nikdo. Proto casto
nefunguje velka skupina gent. V pfipadé Downova syndromu se jedna o geny, které maji na starosti vyvoj nervovych
bunék a jejich vzajemnou komunikaci. Absence ,,vychovnych” geni vadi zejména burikdm Sedé mozkové kiry, které
ze zoufalstvi dokonce pdachaji hromadné sebevrazdy. Postizené dité je proto mentdlné i fyzicky retardované a je
velmi tézké jej cokoli naucit. Nemocni mivaji 1Q mezi 30—-60.

Nezaménitelny podpis Downa

K pravodnim znakdm patfi i mala hlava, velka koZzni fasa v oblasti oci a o¢ni Stérbiny sméfuji vzhlru, coz zapficinuje
tzv. mongoloidni vzhled. Hlava je v zadni ¢asti zplostéla, posazena na kratky krk s uvolnénou kizi. Koncetiny byvaji
kratké a postiZeni jsou malé postavy. Déti s Downovym syndromem se c¢asto rodi i vyvojovou vadou srdce (Casto
dlouhodobé nesluditelnou se Zivotem) a ve zvysené mite trpi i leukémii.

Varujici €isla

V soucasnosti se pacienti s Downovym syndromem bézné dozivaji dospélosti, posledni roky Zivota vsak travi v tézké
demenci s pfiznaky podobnymi Alzheimerové chorobé. Vadu lze diagnostikovat jiz v ¢asné fazi vyvoje plodu.
MozZnosti v takovém pripadé téhotenstvi prerusit vyuziva 80 % matek. Cetnost vyskytu nadbyte¢ného chromozomu
se prudce zvysuje po 30. roku véku. Matkam starsim 45 let se takto postizené déti rodi jednou z 25 pfipada.
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2. TéZzka kombinovana imunodeficience

PFiCina: poskozené urcité geny, vétSinou umisténé na chromozomu X

Moznost vyléceni: transplantace kostni diené, vyhledové genova terapie

Délka preiziti: 20 let

Cetnost vyskytu: 1 : 100 000

Vlivem zpfehazenych pismen v genetickych planech se nevyrabéji protilatky a nevznikaji bilé krvinky. Télu tak chybi
jakdkoli obrana proti veskerym infekcim. Staci par neurvalych ¢astecek obycejného chripkového viru a takto
postizené dité zaplavi smrtelnd infekce. Organismus dokonce neprezije ani ockovani Zivymi vakcinami, na které
zdravé déti reaguji jen lehce zvySenou teplotou a tvorbou protilatek. Dat si dobré jidlo v restauraci nebo si jen tfeba
vyjit do lesa je pro takové déti nesplnitelny sen.

Smrtici nadéje

Bez slozité 1éCby a celoZivotniho pobytu ve sterilnim prostfedi se pacienti doziji jen nékolika mésict véku.

V soucasnosti existuje moznost transplantace zdravé kostni diené, kterd dokaze vyrabét bilé krvinky a Celit tak
najezd(im nepratelskych mikroorganism(. Casto viak neni k dispozici vhodny darce a samotna transplantace maze
prinést smrtelné komplikace. V 90. letech se zacala pouzivat genova terapie. Védci pfipravili zdravou variantu genf,
které mél paciente poskozeny. Ty pak ptibalili do vybavy spratelenému viru a vypustili jej do postizeného organismu.
Jeho ukolem bylo zdravé geny vpasovat do DNA. To také udélal a nékolik mésicll se zdalo, Ze vSe funguje presné tak,
jak si védci naplanovali.

Nesikovny agent

Pak ale pfisla studend sprcha. Déti zacaly po genovych terapiich trpét leukémii. Ukdazalo se, Ze virus sice poslusné
nastrkal geny do pacientovy DNA, ale udélal to tak neSikovné, Ze zablokoval dohled nad mnozenim bunék. Ty pak
zacaly nekontrolovatelné leukemicky bujet. Proto je v soucasnosti genova terapie za pomoci virll zakdzana a ceka se
na novy vhodny prenasec.



3. Syndrom Holterové-Oramuv

PFicina: dominantni verze genu TBX5

MozZnost vyléceni: Zadna

Délka preiiti: béiny vék

Cetnost vyskytu: 1 : 100 000

Jednad se o jednu z mala tézkych dédicnych vad, za kterou muze ,agresivni“ projev jednoho jediného genu. Pokud
¢lovék ma tu smilu, Ze dostane do vybavy dominantni variantu genu nazvaného TBX5 (bohaté staci jedna), syndrom
se u néj pokazdé projevi. To ovSem predstavuje i vyhodu v tom, Ze zdravi rodi¢e se nemuseji obavat vyskytu
onemocnéni u svych potomkd. Nova mutace, kterd nesSkodnou recesivni variantu zméni na dominantni TBX5, se
vyskytuje jen velmi vzacné.

Nepovedené kosti a poskozené srdce

Nemoc se projevuje tim, Ze pfi vyvoji plodu poplete vytvareni kosti minimalné jedné horni koncetiny. Dité se pak rodi
bez ruky, pfipadné s rukou zakrnélou, s nedostatecné vyvinutymi kostmi nebo zcela bez kosti. Nékdy jsou koncetiny
zdanlivé v poradku, nicméné na rentgenu je patrné, Ze kosti nejsou na svych mistech. U 75 % pacientl se objevuiji i
zavazné srdecni problémy, kdy se zcela neoddéli prava a leva polovina a komory od sini.

Sedativum hrizy

V 50. a 60. letech minulého stoleti se na svété narodilo desetitisice déti s podobnou vadou, jakou zplsobuje TBX5.
Tenkrat vSak za jejich nemoci stalo Spatné otestované némecké sedativum thalidomid. To mélo za nasledek, Ze zcela
zastavilo vyvoj tkani podilejicich se na tvorbé urcité ¢asti koncetiny. Lékafi je po dobrych vysledcich na hlodavcich a
psech predepisovali i téhotnym Zenam. Nez se odhalila spojitost mezi deformovanymi konéetinami a uzivanim
thalidomidu, trvalo to 6 let. Na zakladé téchto udalosti se stanovila nova pfisna pravidla pro testovani [éCiv.

K

4. Duchenneova svalova dystrofie

PFicina: mutace genu DMD na pohlavnim chromozomu X

Moznost vyléceni: Zadn4d, vyhledové genova terapie

Délka preiiti: 20 let

Cetnost vyskytu: 1 : 3500 (u chlapci)

Na chromozomu X za béznych okolnosti sedi gen, ktery ma na starosti spravny vyvoj bunéénych oball svalovych
bunék. KdyZ se porouch3, svaly se nechdvaji utlacovat od okolnich bunék a jejich hmotu postupné nahrazuje tukova a
pojivova tkan.

Divky ve vyhodé

Vzhledem k tomu, Ze se gen nachazi na pohlavnim chromozomu X, maji chlapci k dispozici jen jeho jednu kopii (muZi
maji jeden pohlavni chromozom X a jeden Y). Na chromozomu Y nic podobného k mani neni. Choroba se tedy u nich
vidy projevi v plné sile. Oproti tomu divky dostavaji do vybavy dva chromozomy X, a tedy i dvé kopie tohoto genu.
KdyzZ se jedna z nich porouchd, mize druhd zdrava varianta zvladnout praci sama. V takovém pripadé nositelky
nepozoruji Zadné priznaky. Presto ¢asto byvaji privodnimi znaky vyvojové vady srdce. Ale i divkdam se maze stat, ze
jejich buriky odstavi zdravy chromozom a berou si informace pouze z toho nemocného. Pak u nich choroba projevi
stejné jako u chlapct.

PliZiva smrt

Nefunkéni svaly se velmi vyrazné podepisuji na schopnosti vykonavat jakykoli pohyb. PotiZze nejsou znatelné hned po
narozeni, ale zacinaji se projevovat kolem 3.-5. roku véku podivnou chzi. Po 5. roce se dostavuji potize se vstavanim
a do 12. roku je vétsina pacientl odkazana na invalidni vozik, dochazi k témér naprostému ochrnuti. Do dospélosti
vétsina z nich umird na dychaci potize a srdec¢ni vady.



5. Cysticka fibréza

PFic¢ina: mutace genu CFTR

Moznost vyléceni: zadna, vyhledové genova terapie

Délka preiiti: 40 let

Cetnost vyskytu: 1 : 3000

Nemoc se projevi pouze v pripadé, Ze se v jednom organismu sejdou dva poskozené geny zvané CFTR, jejichz
nepravosti nedava do poradku Zadnd zdrava verze. Je tedy zapotiebi, aby oba rodice byli pfenaseci skryté vliohy pro
toto onemocnéni.

Spatné namazané trubky

Cystickou fibrozu zplsobuje mutace genu, ve kterém jsou zapsany spravné postupy na vyrobu hlenu pokryvajiciho
sliznice vnitfnich organd. Tento hlen je jakousi ochrannou vazelinou, ktera brani poranéni, vyschnuti a infekci
citlivych tkani. Pokud gen CFTR funguje Spatné, je hlen pfilis husty (pfiblizné desetkrat hustsi nez u zdravého
¢lovéka), hromadi se v dychacich nebo travicich cestach a ucpava je. Nanosy hlenu jsou také Zivnou pldou pro rizné
mikroorganismy, které si tu dopravaji orgie a vytvareji zanéty.

Utrapené plice

Vysledkem je, Ze postizeny ¢lovék ma problémy s dychanim, a trpi ¢astymi plicnimi infekcemi. To vede k postupnému
nahrazovani funkéni tkané vazivem a plice tak ztraceji svou funkci. Pacienti trpi podobnym problémem i u slinivky.
Tam husty hlen zabrariuje vypousténi travicich stav do stfev. Pfijimana potrava tedy nemUze byt dobte zpracovana a
pacienti trpi riznymi metabolickymi poruchami.

VraZedné Fadéni chromozomii

jesté slucitelné se Zivotem. Také u zbyvajicich dvou se riziko vyskytu znacné zvysuje s vékem matky.

Edwardslv syndrom (tedy prebytecny 18. chromozom) se kromé tézké mentalini retardace projevuje i deformaci
koncetin. Dité preziva jen nékolik mésicl. Cetnost vyskytu je u Zivé narozenych déti desetkrat niz$i nez u Downova
syndromu (1 : 7500). To je ovSsem dano vysokou umrtnosti v prenatalnim obdobi, kdy tuto vadu nepreZije 95 %
zarodk.

V pfipadé, Ze se v jadie vyskytne 13. chromozom ve tfech kopiich, jedna se o Patalv syndrom. Ten ma na svédomi
tézkou fyzickou i mentalni retardaci, zmenseny mozek, ¢asto velké mezery mezi lebe¢nimi kostmi, Spatné vyvinuté
nebo zcela chybéjici oci. Castymi privodnimi znaky byva i rozitép rtu a patra a zvy$eny pocet prstd na konéetinach.
Deformované byvaji i vnitfni organy, nejcastéji srdce, ledviny a pohlavni soustava. Vada se vyskytuje u jednoho z 25
000 zivé narozenych déti. Postizeni se doZivaji maximalné nékolika mésicu.

Stfedovéci mutovani bavici

Jedna z dédi¢nych chorob, kterd ma velmi negativni vliv na zevnéjsek pacientd, s sebou pfinasi i ur¢itou vyhodu. Tzv.
achondroplazie je zplsobena mutaci v jediném genu. Ta zafidi Spatny rast kosti a pacientovi zkrati koncetiny i trup, a
naopak ponecha vétsi hlavu. Inteligence takto postizenych lidi byva nadpriimérna. Postizeni ¢asto svUj udél zvladaji
za vydatné pomoci notné davky smyslu pro osobity humor. Proto se také ve stfedovéku ¢asto stavali spoleéniky
mocnych jako obveselujici $asci, ktefi byvali i skrytymi radci. Pro jejich britky Usudek a intrikafské schopnosti byvali
obavanymi postavami kralovskych dvorf.

Zdroj: http://21stoleti.cz/blog/2008/09/19/5-nejnebezpecnejsich-genetickych-chorob/
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