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Zakladneé pojmy

= Genetika: nduka kt. sa zaoberd dedi¢nostou, premenlivostou organizmov

" Gén: usek DNA ktory kdduje danu informaciu (protein, regulacny gén). Je molekularnou
jednotkou dedicnosti

= Gendm: kompletna geneticka informacia bunky

= Genofond: kompletna geneticka informacia danej populacie

" Genotyp: subor génov zodpovednych za dany znak (fenotyp)

* Fenotyp: dany znak ktory sa prejavi, realizacia genotypu (farba vlasov, oci, vyska...)
Mutacia: nahla neocakavana ireverzibilna zmena v DNA

= Penetrancia: pomer jedincov, u ktorych sa dany znak prejavil k celkovému poctu jedincov
s danym znakom, % vyjadrenie

= Expresivita: rozsah fenotypovej variacie pre dany genotyp, sila prejavu



Zakladneé pojmy

* Geneticky: vztahujuci sa na geneticku vybavu
* Genetické ochorenie - podmienené patologickou zmenou génov a/alebo ich
chybnou expresiou

* MozZe ale nemusi sa prejavit u potomkov, moze sa prendasat
* Hereditarny: dedicny, zdedeny
* Familiarny: vyskytujuci sa vo zvysenej miere u rodinnych pribuznych —
predpoklada geneticku predispoziciu

* Kongenitalny: pritomny pri narodeni, nie zdedené poruchy, nie
kodované v DNA

* Pr. alkoholicka encefalopatia — u matiek s abuzom alkoholu pocas tehotenstva,
rozne malformacie nepritomné u rodicov a pod.



Struktura
DNA,
organizacia
genomu
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What holds DNA strands together?

What makes up the chemical structure of DNA?

The sugar-phosphate backbone

BASE BASE BASE DMA strands are held together by hydrogen bonds between bases on adjacs
strands. Adenine [A) always pairs with thymine {T), while guanine (G) always
with cytosine (C). Adenine pairs with uracil (U) in RNA.
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DNA is a polymer made up of units called nucleotides. The nucleotides are made of
three different components: a sugar group, a phosphate group, and a base. There
are four different bases: adenine, thymine, guanine and cytosine.
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From DNA to proteins

The bases on a single strand of DNA act as a code. The letters form three lef
codons, which code for amino acids - the building blocks of proteins.
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I ‘/> In multicellular organisms, the mRNA carries genetic code out of the cell nuc!
-~ HN / to the cytoplasm. Here, protein synthesis takes place. ‘Translation' is the procs

turning the mRNA's ‘code’ inte proteins, Molecules called ribosomes carry ou
process, buildingup proteins from the amino acids coded for
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Transcription

[

Translation

An enzyme, RNA polymerase, transcribes DNA into mRMA {messenger ribon

acid). It splits apart the two strands that farm the double helix, then reads a s

and copies the sequence of nucleotides. The anly difference between the RME

the original DMA s that in the place of thymine (T), another base with a simi
structure is used: uracil (U)
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Ludsky genom

* 3,2 mld DNA bp (parov baz)
= 30 000 génov
" 1,5% protein-kodujuce gény

" 98,5% nekodujuce gény (regulacné gény-promotory, enhancery,
teloméry, centroméry)

= Jadrova DNA
" Mimojadrova — mitochondrie



Mutacie



Mutacie

* Nahla, neocakavana, ireverzibilna zmena v DNA, zmena v poradi
nukleotidov DNA
* Prospesna, neutralna, patologicka
e Ak postihne pohlavnu bunku — prenos do dalsej generacie

 Mutageény:
* Fyzikalne: pr. ziarenie
* Chemické: rozne organické zluceniny
* Biologické: virusy



Mutacie - klasifikacia

* Podla typu postihnutych buniek
e Somatické
e gameticke



Mutacie - klasifikacia

* Podla priciny:
e Spontanna mutacia — bez znamej priciny
* Indukovana — sposobena vyvolavajucim faktorom — mutagénom

* Podla typu poskodenej struktury, podla urovne postihnutia:
* Génové: zmena v strukture alebo pocte génov

e Chromozomové: zmeny v strukture chromozomov, zmeny poctu
chromozdémov alebo chromozomovych sad

 Genomoveé: numerické odchylky chromozomov



Delenie bodovych mutacii

Dochadza k zmene jedného, alebo velmi malého poctu nukleotidov
Podla typu zmeny v sekvencii nukleotidov:

 Substitucia

* Delécia

* |Inzercia

Podla vplyvu na zmeny v sekvencii AMK v proteinoch:

* Mutacie nemeniace zmysel
* Silent mutations

* Mutacie meniace zmysel
* Nezmyselné mutacie
* Posunové mutacie



Typy chromozomovych
strukturalnych mutacii

Delécia

Inverzia
Duplikdcia/amplifikacia
Translokacia
lzochromozom
Prstencovity chromozom

Single chromosome mutations
\




Gendmoveé mutacie

* Pocet chromozémov sa lisi od normalneho (od 46)
* Polyploidia

* Aneuploidia
* TrizOmia
* monozomia



Geneticky podmienené ochorenia



Geneticky podmienené ochorenia

1. Monogénové ochorenia - mutacie sposobené 1 genom- (ochorenia s
mendelovskym typom dedicnosti): zriedkavé, s vysokou penetranciou

2. Chromozomove aberacie: strukturalne alebo numerické aberacie (autozomov
alebo gonozémov): zriedkavé, s vysokou penetranciou

3. Multigénové ochorenia: Casté, zapricinene interakciou medzi roznymi variantami
génov a environmentalnymi faktormi

* variacie- polymorfizmy
e Multifaktorialne ochorenia— environmentalne vplyvy

* jeden gen nestaci na vyvolanie ochorenia, potrebna je suhra viacerych, nizka
penetrancia

» Aterosklerdza, diabetes mellitus, hypertenzia, autoimunitné ochorenia



Geneticky podmienené ochorenia

4. Nemendelovska dedicnost
* dynamické mutacie
* Poruchy imprintingu



Monogeénové ochorenia- Mendelovske

Typy dedicnosti:

1. Autozdmovo dominantny (AD): nezavisi od pohlavia, pomerne neskory
nastup ochorenia-az v reprodukcnom veku, nie su fatalne pred
dosiahnutim reprodukcného veku

2. Autozomovo recesivny: nezavisi od pohlavia, skory nastup (pred
dosiahnutim reprod.veku), zvy€ajné su vazne a fatalne

3. X-viazané: zvyCajne postihuje Castejsie muzov, zeny zvycCajne prenasacky
* Hemizygot — pritomnost len 1 alely u muza (XY)



Monogénové ochorenia



Monogénové ochorenia- AD
Marphanov syndrom

ochorenie spojivoveho tkaniva, s priznakmi postihnutia
oporného aparatu, oci, KVS

1/5000, 15921.1

Dedicny defekt fibrilinu-glykoprotein medzibunkovej hmoty,
hlavna zlozka mikrofibril

Mikrofibrily-hojne zastupené v aorte, vazoch, zavesny aparat
sosovky
2 mechanizmy:

e Strata mikrofibril v tkanivach

* Nadmerna aktivacia TGF-B (negativny vplyv na vyvoj hladkeého svalstva
ciev, zvysené hladiny metaloprotedz-strata extracelularnej matrix)




Marphanov syndrom

normality skeletu: nadmerna vyska, dlhé
ncatiny, arachnodaktylia, volné klby

Skoliéza

Hlava-
SN -— dolichocefalia

Pectus
excavatus

Pectus
carinatum

Arachnodactyly (a) positive thumb sign: entire
thumbnail protrudes beyond ulnar border of hal
Positive wrist sign: thumb and fifth finger overla
when encircling the wrist

http://www.nature.com/ejhg/journal/v15/n7/fi
/52018512 html




Marphanov syndrom

e Postihnutie oci: bilateralna subluxacia alebo dislokacia sosovky,
pomerne vysoko specificke

* KVS postihnutie:
 Dilatacia anulus fibrosus aorty

 Dilatacia ascendentnej aorty (cystickda medionekrdza)- zavazna aortalna
inkompetencia

* Prolaps mitralnej chlopne

* Disekcia aorty-intramuralny hematom ktory dalej odlupuje vrstvy steny, siri sa
smerom k srdcu alebo k bifurkacii, utlaca lumen, pricina smrti u 30-40%
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Marphanov syndrom

e Poznate ich?




Monogénové ochorenia- AD
Ehlers-Danlosov syndrom

 Klinicky aj geneticky heterogénna skupina ochoreni, spojena s poruchou syntézy
alebo struktury kolagénovych vldaken (AD, AR typy)

Abnormalne kolagénové vldaka nemaju pozadovanu pevnost, taznu silu

Koza-hyperextensibilna, nezvyCajné roztazitelna, lahko zranitelna

NedostatoCné hojenie ran, atrofické jazvy

Kiby:hypermobilné, ¢asto dislokuju, bolest

ruptdry: cievy, uterus, colon, kornea




Monogenove ochorenia AD
Familiarna hypercholestero

* VVyskyt 1:500
e Mutacia LDL receptora (viac nez 100 znamych mutacii)

emia

* Patogenéza: porucha metablizmu lipidov, ukladanie tukov v tkanivach

* Dosledky:
e urychlena aterosklerdza a jej komplikacie: IM, CMP — skory nastup
uz od 4.dekady zivota

* Homozygotné formy — nastup komplikacii a zvysena mortalita uz v
2.dekade



Monogénové ochorenia AD
Familiarna hypercholestero

emia

Klinické priznaky:
* \Vlysoké hladiny cholesterolu v sére
* Ateroskleroza a jej komplikacie

* Arcus corneae
e Xantelazmy
e Xantomatdza sliach

[~ — S RN

https://www.rehabilitace.info/wp-
content/uploads/2021/12/Hypercholesterolemie.jpg



Monogenove ochorenia-AR

e Tvoria najvacsiu skupinu monogénovych ochoreni

* Obidve alely musia byt zmutované (homozygoti)

» 25% pravdepodobnost zdedenia znaku potomstvom (Aa x Aa)
e Skory nastup



Monogéenové ochorenia AR
Kosacikovita anémia

= Castd hereditdrna hemoglobinopatia

» Bodova mutdcia: Glu — Val na 6.mieste (GAG/GTG), HbS nahradi HbA

" ZniZzena solubilita Hb pri nizsom pO,

= Rigidne deformované erytrocyty vo vendznej krvi kvoli polymerizacii deoxygenovaného Hb

= Hemolytickd anémia, icterus, mikrovaskularna obstrukcia, trombdza, znizené prezivanie Ery -
ischemické poskodenie tkaniva- HYPOXIA

Sickled cells

Hemoglobin je
tetramér tvoreny 2
alfa a 2 beta
retazcami




Monogéenové ochorenia AR
Kosacikovita anémia

P @@




Monogenove ochorenia AR
Kosacikovita anémia

e Epidemiologia: 8 % -10% of Afroamericanov su heterozygoti (zhruba
2 milliony jedincov) a 0,25% su homozygoti (1:400)

* 5-20 % heterozygotov v niektorych castiach Afriky!

* Preco |

e kosacikovita anémia relativne casta? (AR)

»Plazmodium malariae nema afinitu k HbS!
» AA podlahne maldrii, SS kosacikovitej anémii
»AS maju relativnu vyhodu v prezivani
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Monogenove ochorenia AR
Cysticka fibroza

a transportu idnov, ktora postihuje
nu Cinnost exokrinnych Zliaz v

¢nom, traviacom a reprodukénom
LUMEN OF SWEAT DUCT

NORMAL CYSTIC FIBROSIS
cr Na* CU Nat
500 pripadov, kaukazska rasa AL ke e
12, gén CFTR gene (cystic fibrosis Y \ GEERE
'smembrane conductance regulator ‘
e) . Epithelial cells _
ptacia proti tuberkuldze AIRWAY
NORMAL CYSTIC FIBROSIS
Nommal mucus Dehydrated mucus
ns and Cotran Pathologic Basis of ' * “
se ci- Nat  H;0 (\:‘;r H.0

Epithelial cells



Crgans affected
by cystic fibrosis

ei'l.h:nu-m.:ul airway Airway lined

- Airway wall with a thin layer
of mucus

Sinuses:
sinusitis (infection)
Lungs: thick, sticky
mucus buildup, bacterial
infection, and
widened airways
Skin: sweat
glands produce
salty swaal.

Liver: blocked
biliary ducts

Pancreas:
blocked
pancreatic ducts -

Intestines:

cannot fully o
absorb nutrients -
Reproductive \\

argans:
{male and female)
complications




Monogenove ochorenia AR
Fenylketonuria

* Metabolické ochorenie — enzymopatia
* Prevalencia 1:10 000
* Podlieha novorodeneckému skriningu

* Patogenéza: mutacia génu pre PAH — fenylalaninhydroxylazu
(12.chromozdm) — strata jeho funkcie; chybanie tyrozinu (vznika z
fenylalaninu)

* Hromadenie fenylalaninu a jeho metabolitov
e Chybanie tyrozinu a jeho produktov: dopamin, adrenalin, melanin



Monogenove ochorenia AR
Fenylketonuria

Klinické prejavy:

* Poruchy rastu, mikrocefalia, bledost, svetlé oci a vlasy,
* kice, hyperaktivita, mentalna retardacia

e zatuchnuty ,mysaci“ zapach potu a mocu

Prevencia:
* Neonatalny skrining
* Diéta s nizkym obsahom fenylalaninu



X- viazané genetické ochorenia

« Hemofilia: porucha hemokoagulacie, predizeny ¢as krvacania
* Hemofilia A: deficit faktora VIII
 Hemofilia B: deficit faktora IX

 Daltonizmus: neschopnost rozoznavat cervenu a zelenu farbu
(deuteranopia alebo deuteranomalia)

* Duchennova svalova dystrofia



X- viazane genetické ochorenia

Duchennova svalova ¢

ystrofia

* Dedicné ochorenie svalov c

narakterizované rychlou progresiou

svalovej degeneracie , potencialne veduce k strate pohybovych
schopnosti, chddze a v konecnom stadiu moznej smrti

Patogenéza:

* X recesivna dedicna mutacia génu DMD (Xp21) ktory koduje
protein dystrofin — strukturalny komponent myofibril. Pri
Duchennovej dystrofii dystrofin je jeho absencia Uplna (ziadna

produkcia dystrofinu)
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Robbins and Cotran. Pathologic basis of disease.



X- viazané genetickeé
Juchennova dystrofia

atogenéza
Absencia dystrofinu — vedie k rupturam sarkolémy — poskodenie myofibril a ich zanik
Kompenzacna hypertrofia zostavajucich vlaken

Degeneracia fibril — atrofia, depozicia tukového a fibrézneho tkaniva -
pseudohypertrofia

Robbins and Cotran. Pathologic basis of disease, 9th edition.



X- viazané geneticke
Duchennova dystrofia

Klinické priznaky

. Prﬁgr?sivna svalova slabost — panvy, lytok, hornych koncatin, krku (uz vo veku 5-6
rokov

» Patologicky typ ch6dze, behu (naslapovanie na Spicky prstov)

« Casté pady

* Unava

* Lorddza lumbarnej oblasti, skolidza

» Svalove kontraktury (nahrada za fibrozne tkanivo v dosledku degeneracie)

* Pseudohypertrofia jazyka a svalov lytok

 Riziko problémov s u¢enim (nie kvoli ment.retardacii, ale kvoli svalovej slabosti)
* \V neskorych stadidch — tazkosti s dychanim (slabost dychacich svalov)



Deformity
chrbtice:
lumbarna lorddza,
skoli6za,
pseudohypertrofia
lytok

@ ELSEVIER, INC. - NETTERIMAGES.COM



Gowersovo
znamenie
(priznak)

@ ELSEVIER, INC. - NETTERIMAGES.COM



X- viazané geneticke
Duchennova dystrofia

- Dedi¢né ochorenie charakterizované svalovou dystrofiou a progresivnou svalovou slabostou
dolnych koncatin a panvy

)atogenéza

~ X-recesivna dedi¢na mutacia génu DMD (Xp21) ktory kéduje Strukturalny protein sarkomér -
dystrofin

~ Na rozdiel od Duchennovej svalovej dystrofie tu ide o znizenu produkciu dystrofinu

- Patogenéza Beckerovej dystrofie a klinické priznaky su zhodné s Duchennovou, beckerova ma
vSak benignejsi priebeh a priaznivejsiu progndzu (prezivanie do vyssieho veku)

(linické priznaky

- Pomald progresia svalovej slabosti (ch6dza mo6ze byt normalna az do dosiahnutia dospelosti)
- Naslapovanie na spicky prstov, deformity skeletu

- Casté pady

- Tazkosti s dychanim



X- viazane genetické ochorenia

X-linked recessive, carrier mother

Unaffected
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Carrier
mather
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§ Carrier
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Chromozomoveé aberacie



Chromozomove aberacie
Aberacie pocCtu chromozémov- gonozomy

Ludsky organizmus je schopny prezit stratu 5 % a nadobudnutie 10 % celkového
genomu

e Turnerov syndrom — 45, X0

* Nizka postava, IQ lahko znizené, degeneracia ovarii, amenorrhoea, sterilita, malo vyvinute
sekundarne pohlavné znaky, obezita, koarktacia aorty

e Klinefelterov syndrom — 47, XXY, 48, XXXY, etc.

* Eunuchoidny habitus, chybajuca spermatogenéza, hypogonadizmus, mentalna retardacia
(narasta s poctom X chromozdmov), neplodnost

e Supermale — 47, XYY

* \lysoka postava, IQ mierne zniZzené, agresivita -> syndrém sa neprenasa do dalsej generacie

e Superfemale — 47, XXX

* Ovplyvnenie primarnych a sekundarnych pohlavnych znakov variruje, znizené 1Q a plodnost



A Klinefelter syndrome

tall stature

slightly feminized
¥ physique

mildly impaired 10
(15 points less
than average)

frontal baldness
absent

poor beand
growth

tendency to lose
chest hair

breast development
(in 309 of cases)

osteopoross

female-type
pubic hair
pattem

small testes

Turner's syndrome

low posterior
hairline

webbing of
neck

coarctation of
aorta

broad chest and
widley spaced
nipples

cubitus valgus

streak ovaries,
infertility,
amenomrhoea

pigmented nevi

peripheral
lymphoedema
at birth




Aberacie pocCtu chromozdémov - autozomy

* Morbus Down (Trizomia CH 21, t(14,21), mozaika)

* Vyskyt rastie s vekom matky

* Mongoloidne tvarované oci, kratky a Siroky nos, palatoschiza, epikantus,
bradykardia, hypogonadizmus, vrodené chyby srdca, nizka postava, nizsie 1Q,
akcelerovana Alzheimerova choroba (po 40. roku Zivota)

* t(14,21) — tzv. Robertsonova translokacia — fuzia dvoch dlhych ramien
chromozomov
* balansovana forma — nedochdaza k strate genetického materialu, avsak
riziko nondisjunkcie chromozémov pri dalSej generacii
* nebalansovana forma: dochadza k strate genet. materialu



Aberacie pocCtu chromozdémov - autozomy

e Edwardsov syndrom (Trizodmia CH 18)
* Mikrocefalia, trojuholnikovita tvar, palatoschiza, polydaktylia, vrodené chyby
srdca, strabizmus, doby prezitia tyzdne az roky
e Patauov syndrom (Trizomia CH 13)

* Mikrocefalia, razStep podnebia a pier, nizko posadené usi, vrodené chyby
srdca, prominujuca pata, meningomyelokéla, jedina umbilikalna tepna, doba
prezitia hodiny az tyzdne



Microphthalmia Microcephaly and

mental retardation

Vi Cleft lip and palate

occiput, or back part Renal defects
of the skull, is

prominent

small
small jaw, dysplastic, or
short fieck malformed ears
Rocker-bottom f
shield chest,
or short and
prominent
sternum;
and wide-
set nipples
clenched hands
with overlapping
fingers
{i'!z Lt flexed big toe;
s prominent heels

Copyright the Luci oundaftion, all rights reserved.




Chromozomalne abnormality — delécie,

inverzie, translokacie

e ,Cridu chat” syndrom
e delécia p-ramienkana CH5
* Fyzicka and mentalna retardacia
e Deformovany larynx — ,,macaci plac”
» Dozivaju sa dospelosti — vada je prenosna do generacie
e ,Philadelphia chromozom*
* Sposobuje chronicku myeloidnu leukémiu
* Translokacia medzi CH 9 a 22 — bcr(22)-abl(9)
* Nekontrolovatelné mitdzy, defektna funkcia imunitnych bb.



Chromozomalne abnormality — delécie,

inverzie, translokacie

* |Inverzie:

 Paracentricka, pericentricka

 Obvykle asymptomatické (podobné normalnemu karyotypu)
* Najbeznejsia je na 9 chromozéome — inv(9)(p12qg13)

* Pravdepodobne nie je nebezpecna, ale moze sposobovat zvyseny
pocet potratov a neplodnost u postihnutych



toes

— -
B .
- 'l_- l_‘
i 22q11.21 BCRw
. -—
dantrg BCR >
o ﬁ ABL vy
e _— —>
| o _> Philadelphia:
protuding
g o o Chromosom
I = B .
B | [ |
\ 9(34.12 mum —
. - ABL—>E= | =
m&; st and 2nd ' =
I
'
9+

N
"



Nemendelovska dedi¢nost



)ynamické mutacie

* Specialny typ mutacii, spojené s fenoménom expanzie repetitivnych sekvencii na
urcitom useku génu(zvycCajne expanzie trinukleotidovych, ale aj di-)

* U niektorych ochoreni — zvyseny pocet repeticii na uritom useku oproti normalu
(pr. Huntingtonova chorea, syndrom fragilniho X-chromozému, myotonicka
dystrofie).

* Pri nespravnej replikacii tohto Useku moze dochadzat k zvySovaniu poctu repeticii
Z generacie na generaciu

* Premutacia — zvysenie poctu bez klinickej

* Mutacia — prekrocCeny kriticky pocet — manifestacia



)ynamické mutacie

* Fragilny X-chromozom (Martinov-Bellov syndrom)

» Spi¢ka dlhého ramienka X chromozému je spojend so zvyskom tenkym
mostikom (fragilné miesto)

* CCG opakovania — zdravi 10-50, nosici 50-200, postihnuty 200-2000

* Vysoka postava, velka hlava, predlzena tvar, prominujuca brada,
makrorchizmus, mentalna retardacia

» Castejsie postihuje muZov (2. pri¢ina mentalnej retardacie po m. Down)

* Huntingtonova choroba - chorea
* CAG opakovania na 4. chromozéme —Z: 10-29, P: 39-100
* Zmeny v proteine huntingtin — jeho funkcia bola pévodne neznama
* Nekontrolovatelné pohyby (chorea), zavazna demencia



fragile X chromosome

Daxse pE Sat-Goy.




Epigenetika

* Vedny odbor, kt. skima dedicné zmeny v expresii génov, bez zmeny
sekvencie v DNA
* Bunkovy mechanizmus



Imprinting

* Bunkovy mechanizmus
* Dedicné meny v expresii génov bez zmeny sekvencie v DNA

* Deje sa to prostr. chemickej zmeny — metylacia, demetylacia;
acetylacia, deacetylacia, (metylacia histonov H4)
* Metylované useky su aktivhe — exprimovaneé

* Jeden chromozdm musi byt matersky, druhy otcovsky
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Poruchy imprintingu

* Materska/Otcovska dizémia (celej sady)
e Dve uplné sady od matky -> teratom
e Dve Uplné sady od otca -> mola hydatidosa (totalis)

* Trizomia — 69, XXX; 69, XXY; 69, XYY (velmi zriedkava)
e 2 maternalne + 1 paternalna alebo 2 paternalne + 1 maternalna sada

* Mola hydatidosa partialis -> imprinting moze isty ¢as vykryvat prebytok
genetického materialu, avsak zlyhava pri klucovych krokoch



Yoruchy imprintingu
Prader-Williho a Angelmanov syndrom

* PWS
* 1/10000-15000 incidencia

* Dva maternalne CH15 alebo delécia paternalneho CH15 alebo defektny
imprinting (maternalnemu podobny CH15)

* Hypotonia, slaba svalova sila, nizka postava, mentalna retardacia, hyperfagia
* Dlzka zivota a iné vlastnosti neovplyvnené

e AS
* |ncidencia ako PWS

e Dva paternalne CH15 alebo delécia maternalneho CH15 alebo defektny
imprinting (paternalnemu podobny CH15)

 Mentalna a motoricka retardacia, ataxia, krce, EEG poruchy
e ,Happy puppet syndrome®, iné vlastnosti neovplyvnené







Mitochondrialha dedic¢nost

* Mitochondrialna DNA je podobna bakterialne;
* V jednej bunke moéze byt az 100 mitochondrii
e Viac kruhovych molekul DNA v mitochondrii (obrana proti mutaciam)

e Dedené len od matky (otcovské stratené pri oplodneni) — vSetci potomkovia
postihnuti

* Ovplyvnené energeticky aktivne tkaniva s vysokymi narokmi na energiu
(mozog, srdce, svaly, senzorické organy)

e Zavazné a komplikované syndromy
 MELAS — mitochondrialna myopatia, encefalopatia, laktatova aciddza
 DIDMOAD - diabetes insipidus, diabetes mellitus, atrofia optického nervu, hluchota



Mitochondrialna dedicnost
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