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Syndrom cerebelarni ataxie, neuropatie a vestibularni areflexie (CANVAS) / porucha
spektra (OMIM 614575)

Porucha spektra CANVAS je autozomalné recesivné dédi¢né onemocnéni s nastupem v dospélosti po 35.
roce zivota. Fenotypové spektrum spojené s bialelickou expanzi repetic AAGGG v genu RFC1 zahrnuje (1)
typickou cerebelarni ataxii, neuropatii a syndrom vestibularni areflexie (CANVAS), (2) cerebelarni,
senzorické a vestibuldrni postizeni, (3) fenotypy zahrnujici pfevazné nebo vyhradné jeden ze systému
zapojenych do kontroly rovnovahy, (4) autonomni dysfunkci a (5) kasel. V retrospektivni studii 100
postizenych jedincti po deseti letech trvani onemocnéni mély dvé tretiny z nich klinické ptiznaky CANVAS;
16 mélo komplexni senzorickou ataxii s postizenim mozecku nebo vestibularniho aparatu a 15 mélo
senzorickou neuropatii jako jediny klinicky zjistitelny projev.

Odhadovana prevalence onemocnéni je 1 na 20 000 az 1na 625 a odhadované frekvence heterozygotnich
prenasect ve zdravé populaci se odhaduje na 0.7—4 %.

Diagnéza poruchy spektra CANVAS je stanovena u probanda se suspektnim klinickym nalezem a
bialelickou expanzi AAGGG v RFC1 identifikovanou molekularné genetickym vySetfenim. Délka
normalnich alel je nejcastéji (AAAAG) 11, dale (AAAAG) 12 200 @ (AAAGG) 49 100; délka patologickych
expanzi je nejcastéji (AAGGG) 400-2000, vzacné (ACAGG) -1900 piivodem z Asie. Expanzi AAGGG zjisténou
u pacienta je nutné oveéfit u jeho relevantnich pfibuznych (u rodi¢t, u potomstva). Presnou kategorizaci
normalnich a patologickych alel uvadi a pravideln¢ aktualizuje NCBI Gene Reviews
(https://www.ncbi.nlm.nih.gov/books/NBK564656/).

Molekularné-genetické vySetieni genu RFC1 potvrdi diagnozu CANVAS V piipadé nalezu expanze na obou
chromozomech, pticemz je nutné ji ovefit.

Indikacéni kritéria
1. podezieni na tuto klinickou jednotku u pacienta s cilem potvrdit nebo vyloucit diagnozu CANVAS
U pacientl starSich 35 let
2. vySetfeni pfenaSecstvi CANVAS u rodinnych piislusnikd pacienta s potvrzenou dg. CANVAS
3. vysSetieni prenasecstvi CANVAS u partnert pfenasecti v ramci prekoncepéni péce
4. prenatalni vySetfeni

Analytické metody

Metoda VySetirované markery/oblasti:
PCR a TP-PCR a fragmentacni analyza Gen RFC1, 4p14 — repetice AAAAG, AAAGG, AAGGG, intron 2
Doby odezvy vzorkii
Doba odezvy (pracovni dny):
Metoda
Bézné Statim
Vysetieni expanze AAGGG v genu RFC1 (CANVAS) metodou PCR a 60 10
fragmentacni analyzy
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Centralni pFijem
vzorki:

Po-Pa
7:30az14:30 h

Krev: min. 4 ml do K;sEDTA (novorozenci 1 ml, déti 1-2 ml)
Kultivované buiiky plodové vody nebo choriové klky: 10 mg

Izolovana DNA: koncentrace 50-300 ng/ul a vice v mnoZstvi
20-30 pl

Vzorek oznacit minimalné jménem, piijmenim a rodnym ¢islem
pacienta a datem odbéru vzorku. DNA plodu znacit jednoznaéné
jako DNA plodu

https://www.omim.org/
entry/614575
https://www.ncbi.nlm.ni

h.gov/books/NBK56465
6/

Transport vzorku musi respektovat maximalni dobu stability vzorku - viz Laboratorni ptiru¢ka UBLG. Transport vzorku
postou musi vyhovét pozadavkiim Ceské posty.
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