V poslednich letech doslo k vyraznému rozvoji molekularné genetické diagnostiky (DNA diagnostiky).
Jsou zavadény nové metody a technologie a rozsifovano spektrum genetickych sluzeb. Jelikoz vysledky
genetickych testll zarode¢ného genomu mohou celozivotné ovlivnit zdravi a kvalitu zivota pacienta i
jeho rodiny, je kladen diraz na neustdlé zvySovani kvality poskytovanych diagnostickych sluzeb. Stale
vice laboratofi ptechazi z ,,domacich metod* na komercni diagnostické soupravy, ale Casto pak svévolné
modifikuji protokoly vyrobce. Proto je pro zajisténi kvality genetickych testli nezbytné vSechny metody
a technologie pted zavedenim do rutinni diagnostické praxe fadn¢ validovat a verifikovat.

V této dizertani praci jsem se vénovala otdzce vhodnosti a vyuzitelnosti metody High Resolution
Melting (HRM) v diagnostice na zaklad¢ jeji kompletni validace dle mezinarodnich pozadavkl normy
na fizeni systému jakosti (ISO 15189). Potvrdili jsme uzitecnost této metody a jeji vyhody pro mutacni
skenovani nezndmych variant i genotypizaci Castych polymorfismili, a to na piikladu rGznych gent
(BRCAI1, MTHFR ¢i CFTR). Zaroven jsme poskytli metodické pokyny a postupy pro usnadnéni
diagnostické implementace této technologie a umoznéni jejiho uspésného vyuziti i v dalSich genetickych
laboratotich, a na ptikladu validace HRM poskytli ndvody a model pro validaci dalsich DNA
diagnostickych metod.

O zvyseni kvality poskytovanych genetickych sluzeb jsme se zasadili i v oblasti diagnostiky cystické
fibrozy (CF). Toto frekventované monogenni onemocnéni je charakterizovano velkym mnozstvim
identifikovanych mutaci v genu CFTR a molekularni heterogenitou v zavislosti na etnicité¢ probanda,
proto je znalost distribuce a cetnosti mutaci tohoto genu v kazdé populaci klicova.
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