Uplatnéni genetiky v diagnostice a terapii srde¢niho selhani
Milos Kubanek
Klinika kardiologie, IKEM, Praha

Uvod: Vyznamnou genetickou komponentu ma etiopatogeneze kardiomyopatii, které jsou vyznamnou
pficinou srde¢niho selhani a s tim spojené morbidity a mortality. Dosud byly kardiomyopatie
definovany na zdkladé svého fenotypu na zobrazovacich metodach. Molekularné-genetické vysetreni
v éf'e sekvenovani nové generace umoznilo u fady nemocnych precizné stanovit etiologii onemocnéni.
Vysledky genotypizace je moiné vyuZit nejen pro genetické poradenstvi v rodindch, ale také ve
vybranych pfipadech pro rizikovou stratifikaci nemocnych a perspektivné také pro specifickou lé¢bu
nékterych geneticky podminénych kardiomyopatii.

Cile: Seznamit posluchace s aktualni klasifikaci kardiomyopatii, podilem geneticky podminénych forem
a klinickymi vystupy molekularné-genetického vysetreni u téchto nemocnych.

Metodika: Bude prezentovan prehled literatury zaméreny na indikace, vysledky a klinické aplikace
molekuldrné-genetického vysetfeni u dospélych jedincd s kardiomyopatiemi. Déale budou
prezentovany vysledky vlastniho vyzkumu u dospélych pacientl s dilatacni kardiomyopatii a
Danonovou nemoci.

Vysledky: Pravdépodobné patogenni nebo patogenni variantu podminujici hypertrofickou
kardiomyopatii (HCM) Ize sou¢asnymi metodami identifikovat u 40-50 % jedinc(. Pfitomnost pficinné
varianty kédujici néktery ze sarkomerickych proteind byla spojena s vys$si morbiditou. Nékteré
nesarkomerické formy HCM byly asociovany s rychlou progresi srde¢niho selhani (Danonova nemoc),
jiné z nich mohou byt specificky IéCeny (napf. m. Pompe, m. Fabry, hereditarni transthyretinova
amyloidéza). V pripadé idiopatické dilatacni kardiomyopatie byva ptic¢inna varianta identifikovana u
30-40 % jedinc(, castéji pfi familiarnim vyskytu onemocnéni. Nékteré genotypy (LMNA, FLNC, RBM20,
atd) byly asociovany se zvysenym vyskytem malignich komorovych arytmii a nahlé smrti. U pacient(i s
laminopatiemi byly vypracovany specifické algoritmy k prevenci téchto udalosti.

Zavér: Molekularné-genetické vysetfeni zasadné zlepsilo identifikaci etiologie kardiomyopatii. Kromé
genetického poradenstvi v rodindch umoziuje zlepsit rizikovou stratifikaci nemocnych a ve vybranych
pfipadech modifikuje Iécbu téchto nemocnych.
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