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Prenatalni diagnostika - Konzultace
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Diagnéza genetickych poruch (historie, vySetieni, laboratorni zhodnoceni)
- prenatalni — tyka se vySetreni nenarozeného jedince
- postnatalni — tyka se jedincl narozenych

- vySetruje se i nosicstvi

Péce o jednotlivce s genetickou poruchou/chorobou
- registrace pacientu za ucelem lepsiho podvédomi o stavu populace a
uspésnosti prenatalni diagnostiky

- lécba

Poradenstvi / konzultace (prognéza,
riziko opétovného vyskytu, sdruzeni)
Klinicky vyzkum (molekularni podstata
genetickych poruch)
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Prenatalni diagnostika - Konzultace
Klinicky genetik
W, - medicinské aspekty
- socialni a psychologické nasledky (pocit viny, hnév, popirani) = Matka vs Dité
- kalkulace rizika

A

Potreba casu — delSi doba pro vysvétleni spojitosti a nasledkd pro ne-lékarsky vzdélané
osoby (1-3 sezeni)

= komunikacéni proces resici problémy spojené s vyskytem ¢i rizikem vyskytu genetické
choroby
Pro osoby s chorobou €i rizikem genetické choroby:
- téhotné zeny (seznameni s metodikami vysSetreni a rizikem abortu)
- riziko pro dité
- moznosti prenatalniho testovani (prediktivni molekularni testovani) {
- management dédi¢nych chorob (nové postupy lIé¢by, zabranéni spoleéenské izolovanosti)

Rady pro pary: - neplodnost €i vracejici se potraty 3

- pokrocily vék zeny/muze ”

- asistovana reprodukéni terapie i "é' A2

- vdavky mezi pribuznymi (pokrevni pribuzenstvi / consanguinity)

- expozice teratogenim pred Ci ;
béhem téhotenstvi

N
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Geneticka konzultace

Lze o€ekavat :

rodinna anamnéza - tvorba rodokmenu (u zemrelych
priéina smrti, u nddorovych onemocnéni blizsi uréeni
choroby)

specializovana vysetreni (prenatalni diagnostika)

postnatalni diagnostika — odbér krve k vysetreni

- molekularné-genetické vysetreni ( )
- mikrobiologicka vysetreni ( )

1966 — Mark Steele, Roy Bregg =
kultivace bunék amniotické tekutiny
= chromozomalni konstituce

- Screening krve matky

- Zobrazovaci metody

- Amniocentéza

- Sbér choriovych klku

- Preimplantacni diagnostika




Prenatalni diagnostika (neinvazivni)

Biochemicky screening krve matky - gestaéni stari pro validni vysledek

- tvofen plodem —
zloutkovy vak, jatra
- vaze estradiol

- u defektl neuralni trubice
(rozstép patere - spina bifida)
- u Downova syndromu

Unaffected

Down
Syndrome

e

05 08 1 2 3 4 5

Maternal serum AFP (multiple of normal median)

Prevence — kyselina listova

na léky zptlisobujicich
rozstép (antikonvulziva /
antiepileptika)

inner cell mass

cytotrophoblast

syncytiotrophoblast

- produkce - syncytiotrofoblast
- pusobi na zluté télisko !
- max. hodnot mezi 80.- 90. dnem
téhotenstvi, pak pokles acca 7. den
po porodu kon¢i vylu¢ovani moci
—trisomie 21
—trisomie 18

endometrium

Human chorionic gonadotropin (hCG)

Relative blood levels

Progesterone
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lonths after beginning of last menstrual period
Delivery



http://www.quickdrugscreen.com/hcg-pregnancy-test-card-c-9-p-1-pr-52.html

Prenatalni diagnostika (neinvazivni)

Biochemicky screening krve matky - gestaéni stari pro validni vysledek

- produkovan placentou
- metaloproteinaza stépici proteiny - -trisomie 21 a 18

vazajici insulinu-podobné rastové
faktory AFP + hCG + UE3 = Triple test
- - Downtv syndrom

_ (Quadruple/quad test = Triple + Inhibin A)

- Preeklampsie

- Pred¢asné odluc€ovani

lGzka (Placental abruption)

: - pred¢éasny porod ‘
) - smrt plodu | Reality
- intrauterinni ristova | o
retardace (IUGR) '

Typel
@ False Positive

o
c
o

Placenta
separated from
the uterus

Measured /
Perceived

Typell
False Negative

- éasna snaha o detekci, nizka citlivost testu,
nevhodna metoda

Abruptio Placenta (Placental Abruption)

........


http://upload.wikimedia.org/wikipedia/commons/8/82/Estriol.svg

\\\ Prenatalni diagnostika (neinvazivni)

— Biochemicky screening krve matky - gesta€ni stari pro validni vysledek

v krvi matky

Cell-free DNA in placenta Cell-free DNA in maternal plasma - An eu p I (0] d | e
Maternal DNA
\: 4 - Vyskyt ,,nevhodnych* gent — napr.

RHD

Aneuploidies

Rutina v Dansku

Massively parallel sequencing of total
DNA present in maternal plasma

Conventional or real-time PCR using
primers to genes unique to the fetus
and not present in the mother

Alignment of sequencing reads
to human genome sequence
and determination of relative
chromosome representation
Detection of aneuploid
e.g. trisomy 21

Detection of PCR products
corresponding to fetal-specific
genes such as RHD

evropsky
socidl

cidini =
fondvCR  EVROPSKA UNIE
INVESTICE DO ROZVOJE VZDELAVANI
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Prenatalni diagnostika (neinvazivni)

Ultrazvukové vysetreni (nuchalni translucence; Sijové
- neinvazivni, probiha v 6., 18., 32. tydnu téhotenstvi  projasnéni = tloustka vodnaté tkané krku plodu)
- informace o plodu -V tydnu téhotenstvi — normalni hodnota
- pfesné uréeni doby téhotenstvi mezi (certifikace Fetal Medicine Foundation)
- vice€etna téhotenstvi - NT > 2,5 mm a chybéjici nosni kost = Downuv
- placentalni lokalizace plodu syndrom (75% plodu s trisomii 21)
- zachyceni nékterych vrozenych vad
- hydrocefalie (vodnatost mozku) | = | i
- spina bifida (rozstép patere) | = ‘_’
- poruchy srdce . '\, ‘ s -\ —
- fetalni tumory - = LT e
) S —— ; E e e ‘
Patologické nalezy ¢asto normalni e

naznacuji potrebu fetalni
chromozomové analyzy !




Prenatalni diagnostika (Invazivni)

— odbér plodové
vody pres bfisSni sténu = buriky plodu
Il =» kultivace a chromozomalni /
biochemické vysSetieni - 15.- 24. tyden

Pouziti Amnio-PCR - na rozdil od
karyotypu vysledky do 2 dnd — odhali
chromosomové numerické aberace (dle
pouzitych sond)

Chorionic villi

— odbér bunék choriovych
kika (trofoblastu) mezi 10.
- 13.tydnem, lze rychleji
ziskat karyotyp;

— placentarni
mozaicismus

Transcervical procedure
" o Ul'trasoundi
”Transabdommal procedure transducer
Ultrasound
transducer

Placenta




Prenatalni diagnostika (Invazivni)

— (protéti pupecniku) —
odbér krve plodu, zisk lymfocytt pro
cytogenetiku, vysledky dostupné do — dnes malo vyuzivana, zavedeni
48 h po zakroku, riziko potratu 2 % optického nastroje do délohy - feto-fetalni

Utrasound transfuzni syndrom

transducer
\

Placenta

Umbilical Cord

& B 00 ¢
)

Chromosomes

Percutaneous
umbilical cord
blood sample




Prenatalni diagnostika (Invazivni)

N

N

donor is
given fertility drugs

Multiple eggs
are produced

R4

Embryos analyzed
for genetic defects

Only healthy embryos
are injected into uterus

©2001 HowStulWorks

fertilized to
produce embryos

genetically healthy baby

— moznost vySetreni

karyotypu / genotypu pred implantaci do placenty — moznost jen pro
mimotélni oplodnéni = Asistovana reprodukce - moznost vybéru
vhodného embrya — cca 2/3 uspésnost

- 1 bunka z 8-bunééného embrya se otestuje (karyotyp, PCR),

- 1989 — prvni dité — potreba divky, chlapec by mél X-

vazanou chorobu

- vhodné pro starsi zeny se

spontannim potratem

zbylé/zdravé se vlozi do délohy = blastomerova biopsie
OO0 = v :

Blastomere Biopsy

TZona Pellucida

Blastomere
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Prenatalni diagnostika.....budoucnost?

Serum screening and/or ’
| ultrasound examination |

_—

* High risk for aneuploidy |
* Pretest counseling |

y

[Invasive cytogenetic d:agnosrsl

-

[Trisomy 21

l

|Genetic counseling |

N

Terminate pregnancy] « Continue pregnancy |
* Prepare for affected infant|

« Deliver at hospital with |

special newbom services |

Future

Sarum screening and/or
ultrasound examination

Sequencing of

o cell-free DNA

-

[fnvasive cylog;netx: dtagnos?s]

| Trisomy 21

|

;Genehc comselz;g}

iTermmaw pregnancy| |« Conlinue pregnancy

* Prepare for affected infant|
* Deliver at hospital with
special nowbom services

Treat fetus

evropsky
socidini
fondvCR  EVR( KA UNIE

INVESTICE DO ROZVOJE VZDELAVANI
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\\\) Lecba genetickych vad a chorob

symptomaticka

3-8130-01 I

\\ - inhibice enzymovych reakci B .- Hebate 3
sopar ’ % Antihemophilic Factor
- specialni strava — i , - ecombinest)
- transplantace e BB 7
\ - odstranéni toxickych molekul — dialyza, chelatace
L— - nahrazeni defektnich / chybéjicich produktu -

- nékteré vrozené vady (srdce) Ize Ié¢€it chirurgicky

genova terapie - dodani genetického materialu pro vhodné choroby
= monogenni (cysticka fibréza, hemofilie A a B, familialni
hypercholesterolemie, svalova dystrofie, severe combined
iImunodeficiency disorder; X-linked SCID)

Vektory pro genovou terapii
- bezpecné
- ucéinné a specifické
- regulovatelné




Lécba genetickych vad a chorob

Vektory pro genovou terapii

— geneticky modifikovany
virus se snizenou patogenicitou
= adenoviry
+ kapacita na az 36 kb velky gen
- indukce imunitni odpovédi

= retroviry
+/- dlouhodoba exprese po integraci

- chemicky sestavené z:
- lipidti (liposomy)

- nukleovych kyselin (! rychla
degradace!)

- peptidt

- anorganického materialu

CRISPR/Cas9 - 2020
- Nobelova cena

Cell culture-based ex vivo editing

Cleavage
- gRNA (guide RNA) —
nasmérovani na cilové
misto
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LeQISIatIVa ABESRT

- zakon o umélém preruseni téhotenstvi €. 66/1986 Sb. @y e Il R
- umélé preruseni téhotenstvi na prani matky (i bez udani ' =
divodu) pouze do 12. tydne téhotenstvi

- ze zdravotnich davodu - napf. pro

plodu - je mozné ukoncit az do 24. tydne téhotenstvi
- s vyjimkou zdravotnich dlvodu - plati si zena sama

Happy wife,
happy life !




Asistovana reprodukce

Robert G. Edwards
Nobelova cena 2010

Série
Zygota mp bunéénych mp
déleni
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Asistovana reprodukce -

(Infertilita) — neschopnost
pocit dité po roce pravidelného
pohlavniho styku bez pouziti
antikoncepce (kontraceptiv)

— jedinci ¢i pary, které
‘ tvori gamety, ale poceti trva déle nez
=
obvykle

zachrana zivota
sourozence 90% lze urcit pricinu = 30% muzi + 60% zeny

Bez fyzického problému — mutace,
chromozomové aberace vétsSinou u muzu f

- Nevyvinuta déloha 20% z 90% - oba z paru —
- nepravidelny menstruacni
cvklus + nizky pocet spermii

smutek ze
ztraty syna
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Y Chromosome

\\\ Muzska neplodnost |.
— mensi nez priimérné Priciny
mnozstvi spermii v ejakulatu (primeér - hormonalni nerovnovaha
\\ cca 120 mil./ml) prErrmm Low sperm count - produkce IgA

- genetické priciny
- — kontrola
spermatogenese
- mutace v AR €i enzymech
syntetizujici pohlavni hormony

prostredi

- endokrinni disruptory (pesticidy, Pb, As

- 1éky &i navykové latky (marihuana, kokain, alkohol, sremn o
koureni, steroidy, chemoterapie) g;:é:;
- nedostatek fyzické aktivity (obesita) == 1171 |

- oxidativni poskozeni — asociace snhizené : Aropiosis | B
pohyblivosti s pfitomnosti leukocytt v ejakulatu o Ty

Caspase

Activation
¢ \ DNA Damage

in Mature

_ s pe rm i i Sperm Morphology

Spermatogenesis Aborted __—Y Spermatozoa

Apoptosis \a)
t(\"’"é

)
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Muzska neplodnost |l.

— Toxoplasma gondii (kokcidie kocCici)

- 25-80% svétové populace infikovano, napada CNS

- zvysSuje hypomethylaci v promotoru pro arginin vasopresin (AVP) v
neuronech =» ztrata strachu z pachu kocek !!!

- zména metylace v promotorech genti zodpovédnych za spermatogenezi
> v mysSich (pokles v mnozstuvi,
pohyblivosti, nartist abnormalit) = transgeneraéni zmény v potomcich
ovliviaujici fenotyp, v€etné chovani (indukce / suprese sncRNA)

Lécba - hormonalni terapie
- chirurgicky zakrok
- vyvarovat se prehfivani
- ICSI
- léky
- — spermie citlivé na prisun kvalitnich nutrien
e 7 o = masivni zasah do stravy vyvolava zmény které se
/K ‘S\ o Sifi do 1-2 dalSich generaci = sncRNA = tsRNA+
e rSRNA =» upregulované po vysoko-sacharidové
dieté po dobu 1 tydne =

Healthy Abnormal

Tyebiji et al., 2020, Cell
Reports: Pathogenic Infection
in Male Mice Changes Sperm
Small RNA Profiles and
Transgenerationally Alters
Offspring Behavior.




Muzska neplodnost Ill. — Otcovy hrichy

Jaky je vliv zivotniho stylu otce na fyzicky a
psychologicky vyvoj ditéte ?

- Kde zili

- Jak si vazili vzdélani
- Koureni

- Alkoholismus

- Pretrpéni hladomoru
- Valka
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Muzska neplodnost IV. — Otcovy hrichy

Epidemiologické studie
znacky pFenositelné na - nizSi vyskyt vnuku s cukrovkou u muzu,

nasledujici generace Jez zvavz'|I| il @i o . ey .
555 - vy$Si hmotnost u synu, jejichz otcove

e — zacali s kourenim pred 11 rokem zivota

Jsou Epigeneticka

Mysi — expozice acetofenonu s
naslednym Sokem =» nauéeny

strach !!! U

Dvé generace potomku = Pl WL g [
nervozita z acetofenonu Vietnamska valka — déti s Genocida v Kambodzi -
3 G vysSim vyskytem sebevrazd potomci s depresi a uzkosti [

ZvétSena oblast v mozku

Spermie odrazi vlivy prostredi !!!

D DJE VZDELAVANI
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\\ Zenska neplodnost |. Abnormality v
\ - s reproduk¢nim systému
\\ hormonalni nerovnovaha = ‘ \

- nepravidelny
N - steroidni léky (kortikoidy)
\5 - subaktivni thyroidea anee

menstruacni cyklus

fyZiCké prICi ny Fallopian tube -
- = mimodélozni téhotenstvi

Ectopic pregnancy

/ pelvic inflammatory disease (PID)

Fibroids within the Uterus \ \
Fihmid—-| | A
’ . ’
7 % / | - < \
/ Fibroi —

U;er}r;e \
Endometrial artary,

Tissue
Normal Inflamed

fallopian fallopian

tube tube

Normal Y
Menstruation

! Implant

O ROZVOJE VZDELAVANI
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\\\\ Zenska neplodnost lIl.

fyzické priciny
- vaginalni sekrety nepfiznivé spermiim — tlusté / lepkavé, kyselé / zasadité, pritomnost

\\ protilatek ( )

- stari — vyssi pravdépodobnost chromozomalnich abnormalit — chemikalie, viry, radiace

Lécba
s - denni proplachovani kyselym (ocet) €i zasadity
(soda bikarbona) roztokem

- chirurgicky zakrok / laparotomie

- stimulace ovulace léky — (SERM)

- monitoring zmény teploty

Testy neplodnosti

muz
- mikroskopicky — pocet, pohyblivost, morfologie i
- PCR - analyza chromosomu Y

zena
- gynekolog — verifikace pritomnosti a
funkénosti zenského pohlavniho ustroji



http://www.google.cz/url?sa=i&rct=j&q=clomiphene&source=images&cd=&cad=rja&docid=kPQEBTZWIA2DqM&tbnid=y7yb_rrT_ugVeM:&ved=0CAUQjRw&url=http%3A%2F%2Fthinksteroids.com%2Fsteroid-profiles%2Fclomid%2F&ei=r_IpUf6rDI3dsgafxoDIDw&psig=AFQjCNHRTnqGipliJktsNr-bC9H1QKu_1g&ust=1361789991887899
http://www.google.cz/url?sa=i&rct=j&q=predictor+test&source=images&cd=&cad=rja&docid=RuAsBxeD_KCAxM&tbnid=A3hPtjyR2L6p4M:&ved=0CAUQjRw&url=http%3A%2F%2Fwww.drugstore.com%2Fwalgreens-daily-ovulation-predictor-test-strips%2Fqxp369164&ei=ofMpUfK0IMbpswa2kICACQ&psig=AFQjCNEwxb6NXVgpgcftOWg3LjUYbBjVng&ust=1361790165620117
http://www.google.cz/url?sa=i&rct=j&q=sperm&source=images&cd=&cad=rja&docid=j7pWJE_AfzvoZM&tbnid=8vqjdiGVk07iVM:&ved=0CAUQjRw&url=http%3A%2F%2Fwww.drmalpani.com%2Fsperm.htm&ei=gfYpUa7CFtHIswbE6oGIAw&psig=AFQjCNEFxIc1QnR0_i36OsYW5vbUNQN9PQ&ust=1361790778346910

\\ - bézné v oocytech = se zivotem (vyjimka napr:

N\

%\\ Zenska neplodnost IV. — molekularni

!
-z 20 = 60% pro zeny od 35 az nad 43 let

Downliv syndrom)

Vsechny oocyty pochazi z primordialni zarode¢né bunky — plod (fetus)
1) Pfed narozenim — pre-meioticka S faze, parovani chromozomii

2) Po narozeni — — zastaveni az do ovulace - naval LH
3) Dokoncéeni Ml a zastava v MIl — metafaze

4) Dokon¢eni MIl pfi vniknuti spermie

Meiosis |
S-phase ¢ Prophase Dictyate Oocyte maturation  petil Fertilization N u t no St 0o0ocC yt us et v at ve

arrest arrest stadiu bivalentu

PGCs Oogonia Germ cysts Primordial Primar: el Giaafian folliclpe

Migration




\ Zenska neplodnost V. — molekularni pfiéiny

Bivalent — par homolognich chromosomi

\§ : Ztrata soudrznosti s vékem - SER
g RS
N - udrzovana g 5

- rozdilné slozeni pro meidézu !

Mitosis Meiosis variant

Sk SMC3  SMCla SMC1
sMC3
SCC1/RAD21/MCD1 REC&

STAG1/SA1, STAG2/SA2 STAGS
(SCC3)

(-

Vyssi vyskyt %
aneuploidii s k
Oocyty zfejmé nemaji schopnost doplnovat vékem matky !!! N\

cohesin (ztrata REC8 na bivalentech oocytt)

= segregace sesterskych v \\
chromatid nezavisle jedna na druhé




\\,\\ Neplodnost VI. — molekularni priciny

Dosud neznamé

wrw

LB »genetické* pfiéiny (~10%)
Bl

Vstup spermie do vajicka
vyzaduje interakci
protein-protein !

lzumol zona petucida Juno (Folr4)

- transmembranovy S N Fertiized egg - transmembranovy
protein spermie /& Vo ) /& protein vajicka

- nepritomnost = - L " S 4 - nepfitomnost =
MuzZska Neplodnost : ~ - Zenska Neplodnost

- chr.19; 37 kDa protein Exracelar vesicle | - chr.11; 29 kDa protein

- teplotné labilni epitop

N,

DJE VZDELAVANI
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- nositel genu néjaké nemoci
- zeny co nechtéji sex/partnera
\: - 1953 — zamrazovani spermatu — moznost W

\\\ Techniky asistované reprodukce
uméla inseminace (intrauterine insemination, IUI)
I S § - nejstarsi technika - 1790
\\ - neplodny partner

r}\\ “

vydélku pro studenty mediciny

- Darovana déloha / nahradni matka —
nepritomnost délohy/ neschopnost
udrzet téhotenstvi

™ B
WE HAD TROUBLE FINDING A SURROGATE MOTHER : - - J AL ,,propﬁjéeni

délohy*

Prace

7/
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\\\\ Techniky asistované reprodukce ll.

In vitro fertilizace (IVF) - spojeni Intracytoplasmaticka
vajicka a spermie v laboratorni misce  spermiova injekce (ICSI) -
\ e Sl e pro spermie neschopné
- 1978 — Louise  [ygaanas o, vniknuti do vajiéka -
Joy Brown ¥Fr . ’ uspésnost cca 30%

() uitrasound Imaging To Monitor () Embryo Cell Division

" Foliicie Development Following
Ovarlan Stimulation

- muze s nizkym pocétem spermii
- vysokym procentem abnormalnich spermii ‘
- muze neschopné ejakulace — poskozeni patere i

- déloha a vajec¢niky
funkéni, blokace

vejcovod %
Jak zvysit uspésnost IVF ? k
{ = - produkce vyzralejsich oocytl —
© Motng ot sporm and © st mastor o - blokace hormony
. - pFer_los emb_r’yva ve stadiu bla§to_cyst3i _
T 3 - kultivace vajicka s ,,pomocnymi“ bunkami \\
- vy$etieni embryi na abnormality

A
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\\\\ Techniky asistované reprodukce lil.

Prenos gamet do vejcovodu (GIFT,
gamete intrafallopian transfer)
\\ - nahrada IVF - levnéjsi, méné

N c¢asové narocné

- oplodnéni v téle zeny, NIKOLIV v
Y Uchovani embryi —

laboratorni misce
- cca 26% uspéch — poloviéni cena
- Zzeny co chtéji déti pozdéji v zivoté
- Zzeny podstupujici chemoterapii
- Zzeny pracujici s toxiny Ci teratogeny
Oocyty zamrazeny v -30°C az -40°C — metafaze ||

Darovani embryi — pro zeny s nefunkénimi
vajecniky — je ,,pouze‘ nositelkou, nikoliv
genetickou matkou

NE
N

INVESTICE ZDELAVANI

Prenos zygoty do
vejcovodu (ZIFT, zygote
intrafallopian transfer)

ZIFT PROCEDURE

® e®e o muated : healthy

mitochondria mitochondria ie n cyto p I as m o u ie n
el mladsich

Inject Oocyte Cytoplasm
with healthy mitochondria

1
- Patient Oocyte containing donor
2 cytoplasm with healthy mitochondria |
- \
-

Patient oocyte Donor oocyte Da rové nl' Cvt 0 D I aS m y — %
-se. ' omlazeni vajic¢ek starsich k
" —
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Pouziti aromatasovych inhibitoru (Als)

5x 10 Toblets

Letrozole Tablets USP 2.5 mg

Fempro

methyl group H

o da‘ - aromatase & Cipla
Als — inhibice aromatizace androgenu v ovarialnich oo @ig:b | [
folikulech =» I

testosterone estradiol

- zvysSené gonadotropiny

- androgenni mikroprostredi muiize zlepsSit vyvoj PituitaryGlana (@l )
folikulu ~ /,‘z‘ﬁ)
- minimalizace rizika tromboézy, bezpeénost pro zeny @

s rakovinou zavislou na hormonech : ®

- zlepSeni endometrialni vnimavosti

- Moznost Ié€by muzské neplodnosti (neobstrukéni
azospermie)

:

- Moznost teratogenniho pusobeni — Potvrzeno u zvirat !!!!

ICE DO ROZVOJE VZDELAVANI
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Nahradnici / Zaloznici

Vyzkum na nevyuzitych oplodnénych vaji¢cich a éasnych embryich

1) VySetreni spermii muze s 47, XXY (Klinefelteriiv syndrom)
- pouze 4% spermii méla extra chromosom
- 5/10 embryi mélo abnormalni X, Y nebo 18
= problém asi neni ve spermiich ale v éasnych embryich

2) Sledovani osudu blastomery s mnoha/malo chromozomy — souéasti vnitini bunééné stény (ICM)
Castéji néz urcuje nahoda = predpovéd narozeni zdravého potomka (dle PGD) se muize liSit vyskytne-li
se mutace v ICM

3) Biopsie polarniho téliska — pokud
ma mutantni alelu X-vazané choroby =
oocyt ji nema a lze ho vyuzit pro IVF
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k\’ Neplodnost —
NI i
1. Zamérna / neumyslna zaména spermatu TR

Dr.Bernard Norman Barwin,
Toronto, Kanada

\ 2. sdileni majetku po rodi€ich se zamrazenymi embryi

3. Nékolik paru v Chicagu se chtélo vzit ale byly nevlastni sourozenci

— jejich matky se nechaly uméle oplodnit spermiemi stejného darce \

4. Pary obvinili fertilitni kliniku ' '
z implantace jejich vaji¢ek do Q.
jinych Zen bez souhlasu darce. ®» ‘

Wy




Neplodnost — Zakony - CR

Zakon 373/2011 &3 odstavec 5
Zarodecéné bunky a lidska embrya mohou byt pouzita pouze pro umélé oplodnéni. To neplati, jde-
li o lidska embrya nevyuzita pro umeélé oplodnéni, ktera lze pouzit pro vyzkum na lidskych
kmenovych embryonalnich buikach za podminek a pro u€ely stanovené zakonem upravujicim
vyzkum na lidskych kmenovych embryonalnich burikach.

Zakon 373/2011_§5 odstavec 2
Pouziti metod a postupt asistované reprodukce

, S vyjimkou pripadu, kdy pouzitim metod a postupu asistované reprodukce lze predejit
vaznym geneticky podminénym nemocem s vazbou na pohlavi

: Zakon 373/2011 §6 odstavec 1 ‘

Umélé oplodnéni Ize provést zené v jejim plodném véku, pokud jeji vék neprekrogil 49 let, a to na 4
zakladé pisemné zadosti zeny a muze, ktefi tuto zdravotni sluzbu hodlaji podstoupit spole¢né.
Zadost neplodného paru zadajiciho o umélé oplodnéni nesmi byt starsi nez 6 mésict.




na zakazku l.

2015/ 2016 — ¢inské tymy modifikovaly lidska embrya
- zména genu pro B-thalasemii, tvorba rezistence k HIV

1.2.2016 — povoleni vyuziti systému CRISPR systém u
zivych lidskych embryi

L— CRISPR — Segmenty — editace oplozeného vajicka — Cina -

. Clustered nahromad&nych https://www.nature.com/articles/d41586-018-07545-0
Regl'”arly praVideIné Research article
Interspaced rozml'sténych CRISPR/Cas9-mediated gene editing in
Short kratkych humangifipronuclear zygotes
Palindromic  palindromickych o e ST e
Repeats repetic - :ﬂu!umZ;‘g}lSom , Mat, G8fcuan zhou ' and
) ® (1) Guangdon Prmrlnoo Koy Lal = Uetive Medicine, the First

Affiliated ne Engiheering of the Ministry of

Prokaryotic cell Education, School of ‘at-sen University, Guangzhou,

510275, China
Stage 1: Foreign DNA acquisition
Canquan Zhou (Corresponding au
Email: zhoucanquan@hotmail.com

5
&
cas genes c,Q° CRISPR locus

B e e

Junjiu Huang (Corresponding author)
Email: hjunjiu@mail.sysu.edu.cn
RNA-guided

<
host genome \
3 ﬁ ) targeting of
l CRISPR locus transcription viral element
pre-crRNA jt jl ﬂ jt jt —’V‘j? _r\/‘j? ﬂ
v 3 » v 3 — j?

Stage 2: CRISPR RNA processing




SECOND INTERNATIONAL SUMMIT oN y “ ~i /
HUMAN GENOME EDITING e 4
»Their parents don't want a designer baby...Just a child who won't suffer from a disease

which medicine can prevent. | understand my work will be controversial, but | believe

families need this technology and I'm willing to take the criticism for them."
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