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Diagnosticky algoritmus svalovych dystrofii se v uplynulé dekadé vyrazné zménil, a to zejména diky rozvoji a zvyseni dostupnosti
molekularné genetickych a zobrazovacich metod. Aktualné, kromé podrobné odebrané anamnézy, detailniho klinického vysetteni,
biochemického a elektrofyziologického testovani, pfibylo vysetieni svali magnetickou rezonanci a nové metody molekularné
genetického vysetfeni, naopak svalova biopsie prestala byt nezbytnou metodou v diagnostice hereditarnich myopatii. Rutinni
provadéni MRI u pacientu se svalovymi dystrofiemi umoznilo odhaleni a popsani vzorcl svalového postizeni (pattern of recognition)
charakteristickych pro urcité klinické jednotky. Molekuldrné genetickd vysetreni pak, jako jedind, umoziuji stanoveni definitivni
diagndzy na zékladé detekce kauzalni mutace. Pro lepsi orientaci v bézné ambulantni praxi popisuje ¢lanek hlavni kroky vedouci
k odhaleni jednotlivych typl svalovych dystrofii s ohledem na trover dnesnich znalosti a zkusenosti.

Klicova slova: svalové dystrofie, myopatie, hyperCKémie, myogenni léze, vzorec svalového postizeni.

Diagnostics algorithm of muscular dystrophies

The diagnostics algorithm of muscular dystrophies has changed significantly over the past decade, mainly due to the develop-
ment and increase of availability of molecular genetics and imaging methods. The golden standard of detailed medical history,
attentive clinical examination, biochemical and electrophysiological testing now includes also magnetic resonance imaging and
targeted or more extensive molecular genetic examinations, while muscle biopsy ceased to be the first choice method in the
diagnostic process of hereditary myopathies. Routine MRI performance in patients with muscle. dystrophies allowed the detection
and description of patterns of recognition characteristic for certain clinical units. Molecular genetic examinations as the only one
allow definitive diagnosis to be determined by causal mutation detection. For better orientation in common outpatient practice,
the article describes the crucial steps leading to the discovery of individual types of muscular dystrophy with respect to the level
of today's knowledge and experience.

Key words: muscular dystrophy, myopathy, hyperCKaemia, myogenic lesions, pattern of recognition.

Uvod

Diagnosticky algoritmus svalovych dystrofi
se v uplynulé dekddé vyrazné zménil, a to diky
rozvoji a zvysenf dostupnosti molekuldrné gene-
tickych a zobrazovacich metod, zejména mag-
netické rezonance (MRI). Nové poznatky a me-
tody umoznuiji zjistit definitivni diagndzu u stale
vys$siho procenta dospélych pacientd s myopa-
til nejasné priciny. Globalnf registry a rozsahlé
nadnarodni studie pfinaseji klinimetrickd data
vyznamné prispivajici k pochopeni pfirozené-

ho prabéhu jednotlivych typl onemocnén.
Rutinni provadéni MRI u pacientl se svalovymi
dystrofiemi umoznilo odhaleni a popsani vzor-
cli svalového postizeni (pattern of recognition)
charakteristickych pro urcité klinické jednotky.
Klicovou roli ve finalni diagnostice pak predsta-
vuji molekuldrné geneticka vysetfeni, umoznujfci
identifikaci kauzalni mutace. V redlné klinické
praxi se klinickd myologie stale potyka s fadou
uskali. DUleZitd je v€asna diagnostika, pro kterou
je rozhodujici spravné odebrand anamnéza, vy-

stizny objektivni nalez a dobre interpretovana
paraklinicka vysetreni.

Anamnéza

Svalové dystrofie jsou dédi¢né vsemi ty-
py mendelovské dédi¢nosti, tj. autosomalné
dominantné (AD), autosomalné recesivné (AR)
i gonosomalné ve vazbé na X chromozom. Pfi
AD typu dédi¢nosti je Casto pozitivni rodinna
anamnéza napf. u myotonickych dystrofii 1.a 2.
typu nebo u facioskapulohumerdini dystrofie
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(FSHD). Sporadické formy, kdy pacient neméa
v rodiné piibuzné s podobnym typem postizent,
¢asto poukazuji na onemocnén{ s AR typem
dédi¢nosti napf. pocetna skupina pletencovych
svalovych (limb girdle muscle dystrophy, LGMD).
Ve vazbé na X chromozom se dédi nejcastéj-
§f dystrofie détského véku — dystrofinopatie
Duchennova (DMD) a Beckerova (BMD). V ramci
osobni anamnézy je dllezity vék nastupu prv-
nich pfiznak{ a jejich detailni popis. Nejen u déti,
ale i u dospélych mé vyznam zhodnotit jejich
motorické milniky (sed, stoj, chlize) a srovnani
s vrstevniky ve Skole. Pfestoze fada svalovych
dystrofii zacind v 1. a 2. dekddé, neni vyjimkou
nastup priznakd nemoci ve véku nad 35 let napr.
u myotonické dystrofie 2. typu, FSHD, okulofa-
ryngedlni svalové dystrofie (OPMD) ¢&i LGMD.
Zjistujeme, zda pacient zvladne dfep a chizi po
schodech, at uz s oporou ¢i bez ni, pfipadné kdy
tyto schopnosti ztratil. Priibéh nemoci je u sva-
lovych dystrofil kontinualné progresivni.V anam-
néze se ptame nejen na negativni (slabost), ale
i na pozitivni myopatické symptomy (myalgie,
crampi, spazmy). Ty mohou provéazet myoto-
nie kongenitdlni ¢i dystrofické, ale i statinovou
myopatii, myopatii pfi hypotyredze ¢i zanétlivé
myopatie. Nesmime zapomenout cilené patrat
po poruchéach relaxace (dekontrakce), hlavné
pri stisku, a po svalové ztuhlosti pfi zméné po-
lohy, ¢asto s akcentaci v chladném prostfedi
a zlep3eni po rozcviceni (tzv. pozitivni ,warm
up” fenomén), které svédci pro myotonii. Naopak
fluktuujici svalova slabost a unavitelnost svedci
spise pro myastenii nez pro dystrofii. Nemél
by chybét ani dotaz na ,trigger”, ktery pfiznaky
spustil nebo spousti opakované (myotoxické
léky, chlad, karbohydréty ve stravé, febrilni stav).

Objektivni nalez

Myopaticky syndrom, kterym se svalové
dystrofie projevuji, se obvykle manifestuje
pletencovou svalovou slabosti, nej¢astéji pel-
vifemoralni, méné skapulohumeralini (u FSHD).
Svalovou slabost je nutné odlisit od svalové
Unavy, kdy pacient popisuje svalovou slabost
dolnich koncetin, ale je schopen provést dfep,
samostatné chodi a provedeny svalovy test ne-
zjisti svalovou slabost. Objektivni ndlez by mél
zhodnotit stupen a distribuci svalové slabosti.
Obvykly myopaticky vzorec ukazuje svalové
atrofie a slabost v oblasti panve, hyzdi a stehen
nebo slabost lopatkovych svald (scapula alata),
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Obr. 1. Distribuce svalové slabosti u jednotlivych forem svalovych dystrofii (Schoser, 2009)
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svalll ramen a pazi. Tomuto vzorci se vymyka
napf. myotonicka dystrofie 1. typu, ktera se na-
opak inicidlné manifestuje slabosti distalnich
svall rukou a peronedlnich svald nebo FSHD
s oslabenim mimickych sval(. Rychlé a praktické
je zhodnotit svalovou slabost semikvantitativné
zkrdcenym svalovym testem (MRC sum score),
ktery zahrnuje na hornich koncetindch (HK) ab-
dukci ramene, flexi lokte a extenzi zapésti, na
dolnich koncetinach (DK) flexi kycle, extenzi
kolene a dorzalni flexi nohy. Nesmfi chybét vyset-
feni dfepu, zhodnoceni chlize (kolébava, kachni)
a postury (hyperlordéza bederni, prominence
brisni stény). Soucasti myologického nalezu
je ivysetfeni svald hlavy (hypomimie u FSHD,
MD1 ¢ OPMD), krku a jazyka (makroglosie naptr.
LGMD2!i FSHD, mikroglosie u MD1), fonace, arti-
kulace i polykani. Dilezité je zhodnocent trofiky
svald nejen vizudlng, ale i palpaci. Casté jsou
kontraktury, typicky Achillovych slach (DMD/
BMD, LGMD2A), méné loktd (EDMD). Pozornosti
by neméla uniknout pseudohypertrofie lytek
typicka nejen pro pacienty, ale i symptomatické
prenasecky DMD/BMD a pacienty s LGMD2I.
Soucésti vysetfeni je rovnéz cilené patrani po
pfitomnosti mimosvalovych pfiznakd. Zasadni
je vysetfeni srdce (poruchy srde¢niho rytmu
uMD1 a EDMD nebo dilata¢ni kardiomyopa-
tie u DMD/BMD ¢i LGMD2I), respiracnich svalQ
(klidovéd ¢i ndmahou provokovana hypoventi-
lace, ndpadné zhorseni respiracni funkce vle-
ze, neschopnost vykaslat, dennf hypersomnie
a cefalea). Presenilni katarakta je pomérné ¢asta
u myotonickych dystrofif, zejména typu 1, a po-
mUZze smérovat dalsi diagnostické procedury.
PY¥i dGvodném klinickém podezfeni na néktery
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z uvedenych pfiznakl je nutné pacienta odeslat
k podrobnéjsimu vysetfeni u specialisty pfislus-
né odbornosti.

Paraklinické testy

Pozitivni rodinnd anamnéza, vek nastupu
choroby a distribuce svalové slabosti jsou za-
kladnimi indikatory pro dalsi testovani.

Biochemickeé vysetreni

V bézné praxi nasleduje, po klinickém zhod-
nocenf, biochemické vysetfen( svalovych en-
zymU - kreatinkindzy (CK), laktdtdehydrogenazy
(LD) a aspartataminotransferazy (AST). Pficinou
elevace CK (hyperCKémie) u myopatif je struk-
turdIni porucha membrany svalového vldkna.
Doporucujeme provést vysetfeni celého soubo-
rd jaternich enzymd, protoze svalové dystrofie
jsou casto spojené s elevaci transamindz ALT
a AST, coz byva myIné povazované za poruchu
jater. Pro primarni svalovou lézi svéd¢i elevace
pouze CK, LD a AST pfi normaini hodnoté GMT.
Pokud jde o vysetfeni CK, nenf tfeba vysetfeni
jednotlivych frakci (CK-MB, CK-MM), ale zajiméa
nas pouze celkova hodnota CK. Elevace CK vsak
mUZze mit jiné pfic¢iny nez svalovou dystrofii.
Dnes se setkdvame s elevaci CK u mladych muzd
po cviceniv posilovnach, béhu ¢ijinych sportov-
nich aktivitach, kterd mize pretrvavat i nékolik
dn a je proto tfeba odbér provést alespor po tif
dennim fyzickém klidu. Jinou pficinou mdze byt
kontuze svalu, ale také neurogenni éze, zejména
nemoci motoneuront. Naopak se nenf tfeba
obévat elevace CK po jehlové EMG. Svalové dys-
trofie vykazuji rzné hodnoty CK v zavislosti na
typu svalové dystrofie a stadiu nemoci. Nasobné
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zvysené hodnoty CK jsou typické pro dystrofi-
nopatie DMD/BMD nebo LGMD2I, naopak jen
lehkd elevace nebo normalini hodnoty provazi
napf. myotonické dystrofie nebo FSHD. Elevace
CKje dllezity biomarker k detekci dosud asymp-
tomatickych nositell mutace v rodinach s fami-
lidrnim vyskytem dystrofie (myotonicka dystro-
fie, FSHD) ¢i zen-prenasecek u dystrofinopatif
DMD/BMD a mUze byt didvodem k cilenému
DNA vysetteni. Vysokd hladina CK v diferencidini
diagnostice svédci proti myopatiim s normalni
hodnotou CK napf. steroidni myopatie, benigni
kongenitdlni myopatie nebo myastenia gravis
¢i periodicka paralyza. Hodnota CK mUze klesat
na normalni hodnoty v pokrocilém stadiu svalo-
vé dystrofie, kdy jsou pokrocilé svalové atrofie.
HyperCKémie muze byt jedinym abnormalnim
nalezem ukazujicim na poruchu kosterniho svalu
rdzné etiologie. Doporuceny postup u pacien-
td s izolovanou hyperCKémif je k dispozici jako
EFNS guidelines 2010. Aktudiné se pfi odbéru
krve k biochemickému vysetieni zvazuje i odbér
krve pro test suché kapky (Dried Blood Spot —
DBS) v rdmci screeningu nejcastéjsi metabolické
myopatie u dospélych — glykogendza Il (GSD I,
Pompeho nemoq).

Elektromyografie (EMG)

V diagnostickém algoritmu svalovych dys-
trofif je EMG ddlezitou metodou, kterd ma za tkol:
B odlisit myogenni a neurogenni 1ézi (napf.

spinalni svalovou atrofii, motorickou neuro-

patii ¢i nemoc motorického neuronu)

B odlisit myogennfi1ézi od poruchy nervosva-
lového prenosu (napf. myastenia gravis)

B odliSit myogennf 1ézi s myotonif nebo bez
ni (napf. myotonicka dystrofie)

B zjistit distribuci myogenni léze, jeji aktivitu

a stupen postizeni svalu

Konvencni EMG zahrnuje kondukeni studie
alespon jednoho motorického a senzitivniho
nervu na HK a DK (napt. n. peroneus, n. suralis
a n.ulnaris). V pfipadé diferencialni diagnostiky proti
myastenia gravis je nutno provést test repetitivni
stimulace a vy3etfeni single fiber (SF EMG). Z&sadni
rolimé jehlova EMG. Jejf senzitivita detekovat myo-
genni 1ézi zavisi na vybéru svalu, pouzitych EMG
technikéch a zkusenosti vysetfujiciho. U svalo-
vych dystrofil se pohybuje kolem 70% (Fuglsang-
Frederiksen, 2006). Cenna je detekce myotonickych
vybojd, pfi jejich zachytu je mozno cilit DNA dia-

gnostiku na dystrofické ¢i nedystrofické myotonie.
Kromé myotonickych vybojl mizeme u svalovych
dystrofif registrovat i abnormni spontanni aktivitu
charakterizovanou vyskytem fibrilaci a pozitivnich
ostrych vin (fibs + PSW). Volni aktivita je spojena
s Casnym naborem motorickych jednotek (MUP)
andborova kfivka je nizsi nez normalné (obvykle
< 1,0 mV). Pfi multiMUP analyze obvykle regis-
truieme MUP nizké amplitudy a kratkého trvani,
nameéfené parametry porovnavame s nomogramy
pro dany vék a sval. V pfipadé jasného klinického
nalezu je povinnym minimem vysetfit proximalnf
a distdlnf sval na HK a stejné i na DK napf. m. biceps
brachiia m. DI (insetrosseus dorsalis primus) na HK,
dale m. vastus lateralis/medialis a m. tibialis anterior
na DK a pfi nejasném nalezu jesté doplnit napt.
thorakaIni paraspindini svaly. Senzitivitu mtzeme
zvysit kombinaci rdznych metod analyzy svalo-
vé aktivity (napf. kromeé spontanni a volnf aktivity
doplnime multiMUP analyzu a turns/amplitude
(T/A) analyzu).

Zobrazovaci metody

DuleZitou soucasti diagnostického procesu
i nasledné péce o pacienty se svalovymi dys-
trofiemi se v poslednich letech staly zobrazovaci
metody, a to zejména magneticka rezonance (MRI).
Umoznuje neinvazivni zobrazeniviech svalovych
skupin ve vysokém rozliseni, posouzenf svalové
atrofie a diky vyuziti vhodnych sekvencivybornou
detekci tkdrovych zmén charakteru edému ¢i tu-
kové prestavby. Hlavni piinos MRI spociva nejen ve
stanovenirozsahu a stupné poskozenfi jednotlivych
svalQ, ale také v moznosti identifikovat vzorec po-
stizeni svalll (pattern of involvement), ktery je cha-
rakteristicky pro urcitou klinickou jednotku. Téchto
informaci Ize nasledné vyuzit pfi indikaci dalsich
invazivnich ¢indkladnych vyseteni. Stanovit rozsah
poskozeni svalt pomoci MRl je klicové pro cilenou
svalovou biopsii. Identifikace vzorce svalového
postizeni mUze podpotit zamyslenou klinickou dia-
gnozu, zUzit rozsah diferencidlné diagnostickych
Uvah a vést k cilenému genetickému vysetfent.
Korelace MRI ndlezu a fenotypu pacienta hraje roli
rovnéz v objasfovani nalezenych mutaci nejasné-
ho vyznamu.

MRI svald se nejcastéji provadi na bézné
dostupnych pfistrojich s magnetickym polem
o sile 1,5 pfipadné 3,0 Tesla bez vyuZiti kontrastni
latky. VSeobecné platny protokol pro diagnostiku
svalovych onemocnéni v tuto chvili neexistuje.

Standardné vyuzivanymi sekvencemi jsou T1
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(turbo/fast) spin echo a STIR. Zékladem je axi-
alni zobrazeni pdnevniho pletence, stehen a ly-
tek. pfi nastaveni tloustky fezu (slice thickness)
5-8mm a mezery mezi fezy (slice gap) 5-10 mm.
U détskych pacientd je zadouci zkrdceni proto-
kolu, toho Ize docilit rozsifenim mezery mezi
fezy na 20-50 mm. Doba strdvend v pfistroji
se zkrati na cca 30 min. a protokol je Uspésné
aplikovatelny i u déti stardich Ctyf let bez nut-
nosti sedace ¢i celkové anestezie. U mladsich
déti je na misté zvazit mozny pfinos MRI versus
rizika spojena se sedaci a anestezif, od zobrazeni
pfipadné ustoupit a provést pfednostné mo-
lekuldrné genetické vysetreni. V indikovanych
pfipadech (pfedpoklad méné obvyklé lozZiskové
zmény, vysetfeni jinych svalovych skupin napt.
zvykaci svaly, kofen jazyka) Ize doplnit zobrazeni
v roviné koronarnf ¢i sagitalnf.

Obr. 2. Pacientkanar. 1985 s pletencovou svalovou
dystrofii s mutaci v genu pro calpain 3 (LGMD R1
calpain3-related, LGMD2A), axidini fezy pdnvi, steh-
nem, lytkem v sekvenci T1. Pdnev: tukovd pfestavba
a atrofizace m. gluteus minimus a méné medius
oboustranné quadratus femoris, obturator internus,
pectineus, adduktory. Stehna: tukovd prestavba a at-
rofie m. semimembranosus, semitendinosus, biceps
femoris, hlavné dlouhd hlava. Lytka: tukovd pre-
stavba a atrofizace svald v zadnim kompartmentu
— nejvice m. gastrocnemius medialis, ddle m. soleus.

Dole: vzorec svalového postizeni (Straub et al, 2012).
Obrdzek poufZit s laskavym svolenim JL Kliniky, s.r.o.

LGMD2A
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Obr. 3. Pacientka nar. 1985 s pletencovou svalovou
dystrofif s mutaci v genu pro fukutin related protein
(LGMD R9 dystroglycan-related, LGMD?2I), axidinf
fezy pdnvi, stehnem, lytkem v sekvenci T1; pdnev,
stehna: pokrocild atrofie a tukovd prestavba. Lytko:
nejvyraznéji postizen m. gastrocnemius medialis,
mirnéji lateralis a m. soleus, m. tibialis anterior cha-
rakteristicky usetren. Dole: vzorec svalového postiZzeni
(Straub et al, 2012). Obrdzek pouZit s laskavym svo-
lenim JL Kliniky, s.r. 0.

LGMD2I

Svalova biopsie

Role svalové biopsie v diagnostice myopatit
se v uplynulych letech zménila, toto naklad-
né a invazivni vysetfeni pfestalo byt metodou
prvni volby. U hereditarnich myopatii je indiko-
vana v pfipadé, ze nelze provést molekularné
genetické vysetieni (u svalovych dystrofif spise
vyjimecna situace) nebo naopak situace, kdyz
molekuldrné genetické vysetfeni odhalf tzv. va-
rianty nejasného klinického vyznamu a svalova
biopsie muze byt dalsim krokem k upfesnéni
kauzalni mutace. Odlisna je situace u ziskanych
myopatif, zejména imunitné mediovanych
(polymyozitida, dermatomyozitida, inclusion
body myozitida, akutni nekrotizujici myopatie,
vaskulitidy). U svalovych dystrofif jsou biopsie
provadény vzacné a jejich hodnoceni vyzadu-
je zkuSeného myopatologa. Riziko predstavujf
hlavné bunécné infiltraty v histopatologickych
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Obr. 4. Pacient nar. 1999 s Beckerovou svalovou
dystrofif (bodovd mutace del. intronu 52 ¢.7660+-
4delA). AxidInitezy pdnvi, stehnem, lytkem v sekvenci
T1. Pdnev: povsechnd tukovd prestavba vsech zob-
razenych svaldi zad, bricha, pdnve, kromé pfimych
brisnich svald a nejméné postizen je povrchovy Sikmy
brisni sval bilat. Tukovd prestavba svalt pdnevniho
dna. Stehna: pokrocild tukovd prestavba svald ve
vsech svalovych skupindch. Mdlo postiZzend je krdtkd
hlava m. biceps femoris. Usetfen je m. sartorius a m.
gracilis, distdini &dsti m. semimembranosus. Tyto
svaly jsou naopak hypertrofické. Lytka: prevaZujici
tukovd prestavba svald lytek. Nepostizen je m. tibialis
posterior, m. flexor digitorum longus, mdlo posti-
Zen m. tibialis anterior a m. flexor hallucis longus.
Obrdzek pouZit s laskavym svolenim JL Kliniky, s.r.o.

nalezech, které mohou byt chybné interpreto-

vany jako primarné zanétlivé a vést k nespravné
diagndze myozitidy. Zasadnim pozadavkem je,
aby sval nebyl atroficky nebo vazivové zméné-
ny (tzv. end-stage muscle). Velkym piinosem
je provedeni MRI nebo sonografie svald pred
pldnovanou biopsif. MRI/sono umozni urcit svalu
se stfednim stupném poskozeni (tj. s pfitomnosti
patologie, ale ne zcela pfestavéného), ¢im zvysi
vytéZnost biopsie a minimalizuje riziko rebiopsie.
Pro vytéznost biopsie je dale rozhodujici sprav-
ny odbér a zpracovani vzorku svalu. Jelikoz se
vzorek zpracovava mrazenim (izopentan nebo
zkapalnény propan-butan) a analyzuje se me-
todami enzymové histochemie, imunohisto-
logicky a elektronovym mikroskopem, je lépe
biopsie zpracovat v laboratofich se zkusenym
persondlem a odpovidajicim vybavenim (FN
Motol nebo FN Brno). Pro histopatologa je velmi
ddlezitd spravné vyplnénd zadanka se stru¢nou
epikrizou nemodi, vysledky CK, myoglobinu,
EMG, Udaje o uzivanych lécich, kratka diagnos-
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tickd rozvaha (Zdmecnik, 2018). U nékterych
svalovych dystrofii nevedou svalové biopsie
k findIni diagndze (napt. myotonické dystrofie,
FSHD, OPMD) a pfi podezfeni na tyto jednotky
ma preferenci DNA vysetfeni.

Metabolické vysetreni

V rdmci diferencidlni diagnostiky u svalo-
vych dystrofii je metabolické vysetfeni casto
soucasti diagnostické rozvahy, zejména pfi
rekurentni myoglobinurii nebo napadné in-
toleranci fyzické zatéze. Tyto stavy provazi tfi
zakladni metabolické poruchy — glykogendzy,
poruchu metabolizmmu mastnych kyselin a mi-
tochondridlni myopatie s poruchou dychaci-
ho fetézce (Bernardo, 2010). Pfi podezieni na
glykogendzu Il (Pompeho nemoc) je doporu-
Cen screeningovy test suché kapky, ktery se
opét provadi plosné v rdmci celorepubliko-
vého screeningu od r. 2018 (Mensov4, 2018).
V komplikovanych pfipadech nebo pfi spor-
ném vysledku screeningového testu poskytuje
dalsi diagnostiku metabolickych a mitochon-
dridlnich myopatii Ustav dédi¢nych poruch
metabolismu Vseobecné fakultni nemocnice
Praha 2 (www.udmp.Ifl.cuni.cz).

Molekuldrné genetické vysetreni

V soucasné dobé predstavuji molekuldrné
geneticka vysetfeni u svalovych dystrofif findlnf
diagnosticky vystup. Tyto metody zaznamena-
ly v uplynulych deseti letech obrovsky vyvoj
od klasického sekvenovani jednoho genu, pres
masivni paralelni sekvenovani az po celoexo-
mové (whole exom sequencing — WES) nebo
celogenomové sekvenovani (whole genom
sequencing — WGS). Je nezbytné, aby se neu-
rolog alespon rdmcové sezndmil s témito me-
todami a dokazal jejich vysledky interpretovat,
pokud tyto metody pouziva.

Standardné postupujeme tak, Ze podle feno-
typu a paraklinickych metod (biochemie, EMG,
MR kosternich sval() indikujeme, pokud mozno,
cilenou DNA diagnostiky, j. vysetieni pouze jed-
noho genu (single gene testing napf. DMD/BMD,
MD 142, konkrétni typ LGMD), pokud fenotyp ne-
umozni cilené vysetieni jednoho genu nebo byl
vysledek negativni, pak je mozné provést vysetieni
panelu gent (Sequence Capture), pokud aniv tom-
to piipadé neni nalezend kauzalni mutace, provadi
se celoexomové sekvenovani tzv. whole exom

sequencing (WES) a vyjimecné celogenomové
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sekvenovani tzv.whole genom sequencing (WGS).
V Ceské republice t. & provadi masivni paralelnf
sekvenovani (SeqCap) pouze Centrum molekuldrnf
biologie a genové terapie IHOK FN Brno. Tato vy-
Setfeni oviem mohou indukovat dalsi diagnostické
procesy, nebot generuji kromé kauzalnich mutaci
i tzv. varianty nejasného klinického vyznamu, které
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