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V klinicko-genetické diagnostice je vzdy dilezity presny popis fenotypu probanda, ktery je vSak obvykle zatizen i urcitou
miry subjektivity, ktera souvisi napfiklad s mirou zkuSenosti vySetfujiciho genetika. V dobé intenzivnéjSiho vyuZivani
metod sekvenovém’ nové generace (NGS), V(“:etné celoexomového (WES) &i celogenomového eS)) sekvenovéni je

variant.

Cilem naSi prace je objektivizace a zpresnovani popisu facialniho fenotypu pacientd. Pfesny popis morfologie obliceje je
nezbytny nejen u jedincd se zretelnymi dysmorfickymi rysy, ale i u pacientd s organovymi vadami ¢i poruchami
psychomotorického vyvoje bez na prvni pohled patrné facialni i somatické dysmorfie. DalSim ddlezitym uUkolem je
standardizace takovychto popisti a moznost jejich dal$iho strojového zpracovani.

Pro zpresnéni popisu fenotypu vyuzivame standardizovanou Human Phenotype Ontology (HPO?Y), kterou v soucasné
dobé pro jeji vétsi rozsiteni prekladame do cestiny. Nase pracovisté je vybaveno pristrojem pro 3D skenovani oblicejt
(3dMD Face System). Pomoci speciélnich programti (Morphome3cs?, Cliniface®) je mozné na 3D modelech provadét
pfesna méreni (rozméry, objem) a geometricko-morfometrické analyzy. DalSim cilem je zavedeni a dal3i vyvoj nastrojl pro
automatické generovani HPO termind z 3D modell obli¢eje (software Cliniface).

Obrazek 1: Vizualizace rozdild
pacientt s Williamsovym-
Beurenovym syndromem oproti
normé (zdravé populaci), oblasti
v popredi , ustupujici
oblasti modre, oblasti bez
vyznamného rozdilu zelené.
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Od roku 2015 jsme poridili 3D model obliceje u vice nez 5350 jedincl, z vétSi ¢asti se jedna o pacienty nasi genetické
ambulance (napf. pres 500 pacientd s poruchami autistického spektra, pfes 350 pacientl s opoZzdénim
psychomotorického vyvoje, pres 300 pacientll s epilepsii, 180 pacientl s neurofibromatézou, 70 pacientti s mikrocefalii,
30 pacientl s makrocefalii, 42 pacientdl s DiGeorgovym syndromem, etc.). Z téchto dat a souvisejicich metadat vytvarime
databazi. V nékterych pripadech jsou skenovani i jejich zdravi rodinni pfislusnici. U nékterych pacientll je skenovani
provadéno opakované. Tento semilongitudinalni pfistup umoziuje hodnotit zmény morfologie obli¢eje v priib&hu casu.
Pomoci specializovanych programl je mozné vytvareni ,primérnych“ obli¢ejl pro uréitou vékovou kategorii ¢i pro
konkrétni syndrom a porovnani pacienta s takovymto prdmérem. Je také mozné hodnotit a vizualizovat pfipadnou
asymetrii obliceje, ktera je pro nékteré syndromy typickd. Pro NGS analyzy bylo zatim popsano pomoci HPO termind
témér 150 pacientd.

Obrazek 2: Automaticka detekce landmark( a nasledné
navrhy HPO termin( v programu Cliniface

Popis fenotypu pomoci HPO umoZzhuje dalSi strojové
zpracovani téchto Gdajl a jejich vyuZiti pfi bioinformatické
analyze variant detekovanych NGS. Pomoci modernich
technologii, jako je naprfiklad 3D skenovani a nasledné
zpracovani 3D modeld, véetné moznosti vyuziti softward pro
c¢astecné automatické hodnoceni, je mozné popis fenotypu
dale zpfesnovat a predevsim objektivizovat.

1. https://hpo.jax.org/
2. http://wvww.morphome3cs.com/
3. https://cliniface.org/
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