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SHRNUTI PREDNASKY

e chromosomy

e metody pripravy chromosomovych preparat,
hodnoceni chromosomii, metody molekularni
cytogenetiky

e vrozené chromosomové aberace

e onkocytogenetika
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SCHEMA LIDSKE BUNKY




DEFINICE

KLINICKE CYTOGENETIKY
o klinicka cytogenetika

zabyvéa se analyzou chromosomu

- poctem
- morfologii
- vztahem mezi nalezy chromosomovych

zmen a fenotypovymi projevy
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DNA rozptylena v bunécnem jadre normalni poéet chromosomii élovéka = 46
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pojmy chromatin a chromosomy - tykaji se téhoz jaderného materialu,

odlisnost ve stupni spiralizace v zavislosti
na fazi bunécného cyklu

J chromatln — komplex DNA s chromosomovym| proteiny

(pojem pouzivany pro interfazi - klidovou fazi
bunécného cyklu, stupen spiralizace jednotlivych
molekul DNA je nizky, chromatin vyplnuje cely
objem jadra, hranice mezi jednotlivymi molekulami
DNA neni zretelna)

e chromosom - chromatin spiralizovany v mitoze
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(mitdza je proces déleni jadra, pri kterém docha’zi
ke spiralizaci molekul DNA za Géasti proteinu, Il

vznikaji linearni struktury chromosomy) m
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CHROMATIN A CHROMOSOMY

BEHEM BUNECNEHO CYKLU

kondenzace chromatinu, vznik chromosomu

béhem bunécneho cyklu '

se chromatin nachazi

v riznych fazich
spiralizace

(v interfazi nizky stupen
spiralizace, béhem mitozy
postupna kondenzace,
maximalni v metafazi
mitdzy)

n;letafézovi % I1 400 nm  Obr. 52. Riizné trovné struktury eu
chromosom karyontniho chromosomu.
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CHROMOSOM

linearni struktura

sesterské chromatidy jednoho chromosomu = identické kopie, tvofi 1 molekulu DNA v metafazi mitdzy
1 chromatida = 1 spiralizovana dvousroubovice DNA

11
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« P - kriatka raménka

<« centromera
(zaskrceni — primarni konstrikce)

« (- dlouhd raménka

Submikroskopické stavba chromozému
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CHROMOSOMY V PRAXI

chromosom

schema chromosomu R . . ;
ve svételném mikroskopu T
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CHROMOSOMY V PRAXI

karyotyp

e soubor chromosomu jedince nebo bunky, oznacujeme jejich pocet, typ
pohlavnich chromosomt a pripadné aberace

e normalni lidsky karyotyp se sklada ze 46 chromosomﬁ z toho 22 part
autosomil gnepohlavmch chromosomi) a 2 gonosomi (pohlavnich
chromosomu)

e chromosomovy par je tvoren homolognimi chromosomy, z nichz jeden
je zdédén od otce a druhy od matky, neparové chromosomy jsou
nehomologni (somatické diploidni buriky)
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ZAPIS KARYOTYPU

46,XX - normalni zensky karyotyp
46,XY - normalni muzsky karyotyp

/ typ pohlavnich chromosomu

pocet chromosomu v jadrech bunék jedince
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CHROMOSOMY V PRAXI

normalni karyotyp
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HISTORIE KLINICKE CYTOGENETIKY

klasické metody analyzy

e vznik moderni lidské cytogenetiky

- datuje se od roku 1956, kdy byl stanoven pocet lidskych
chromosomu a byly vyvinuty efektivni metodiky
analyzy chromosomu

e klasicka konvenéni metoda barveni chromosomd

(chromosomy obarveny po celé délce - Ize tridit
chromosomy podle velikosti a polohy centromery)

e pruhovaci metody (1968-70)
(prouzky na chromosomech, které umoznuji
individudlni rozliSeni jednotlivych chromosomd
a chromosomovych zmén)
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METODY KLASICKE CYTOGENETIKY

- metody 1. volby v indikovanych pripadech
- relativné levné metody (ve srovnani s metodami molekularni cytogenetiky)

e odbér materialu

e kultivace - ziskani suspenze bunék - smés bunék v mitéze (spiralizované

chromosomy) a bunék v interfazi

® zpracovéni SUSPENZEe — zastaveni déleni jader bunék v metafazi mitézy mitotickym jedem

kolchicinem (chromosomy zlstanou ve spiralizovaném stavu -
proces déleni dale nepokracuje)

- hypotonizace - ze suspenze bunék odstranime erytrocyty - bunky
bez jadra, zvétSeni objemu jader bunék s chromosomy
- fixace - rozpusténi cytoplasmy bunék

ziskani suspenze jader (smés jader s chromosomy a jader v interfazi)
- vykapani suspenze jader na podlozni sklicko
e pruhovani / barveni chromosomu
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METODY KLASICKE CYTOGENETIKY

odbeéer materialu

Odbeéer materialu pro ucely cytogenetického
vysetreni, vzdy za sterilnich podminek!!!

e do heparinu (nesraziva krev)— periferni krev, krev plodu
(obv. 3 ml)

e do heparinu a transportniho média - kostni dren
(obv. 1-2 ml)

e do transportniho média - solidni tumory, kdze (obv. 1x1
cm), choriové klky (obv. 20 mg)

e bez pridavku média a dalsich latek - plodova voda
(obv. 20 ml)
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METODY KLASICKE CYTOGENETIKY
odbeéer materialu

odebrana odebrané choriové klky odber plodove vody
periferni
krev
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METODY KLASICKE CYTOGENETIKY
kultivace materialu

kultivace periferni krve,

délka 72 hodin
! kultivace plodové vody,

delka kultivace asi 10 dni
- délka kultivace se liSi v zavislosti na typu materialu a vySetfeni (bez kultivace (kostni
dfen) — nékolik tydna (solidni tumory))

- podminky kultivace se liSi u rGznych materiall
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METODY KLASICKE CYTOGENETIKY

zpracovani suspenze

e aplikace kolchicinu
(alkaloid z ociinu jesenniho Colchicum autumnale)

- zastaveni déleni jader bunék v mit6ze
jaderny material zUstane spiralizovan ve formé
chromosomu, které jsou vhodné k analyze




METODY KLASICKE CYTOGENETIKY

zpracovani suspenze

vykapani suspenze na sklicka




METODY KLASICKE CYTOGENETIKY

pruhovani chromosomi

pruhovani chromosomil

analyza karyotypu, karyotypu malignich klont

chromosomy s G — pruhy - stridavé tmavé a svétlé prouzky rizné tloust’ky

(G = barveni Giemsovym barvivem po predchozim vystaveni chromosomu pusobeni enzymu trypsinu,
ktery natravi chromosomové bilkoviny na povrchu chromosomij)




METODY KLASICKE CYTOGENETIKY
pruhovani chromosomil
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METODY KLASICKE CYTOGENETIKY

vyznam pruhovani chromosomi

» rozezname chromosomy podobné morfologie (specifické pruhy kazdy chromosom)

* |ze zkontrolovat geneticky material chromosomu po celé délce

« zapis strukturnich prestaveb — v zapisu strukturni prestavby jsou uvedena Cisla
pruhd na ramenech chromosomud, které vstoupily do prestavby, ve kterych doslo
ke zlomu.
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METODY KLASICKE CYTOGENETIKY

hodnoceni

chromosomy hodnotime ve svételném mikroskopu pri zvétseni priblizné
1250x za pouziti imersnich objektivy




METODY KLASICKE CYTOGENETIKY

hodnoceni

ke tfidéni chromosomuU a sestaveni karyotypu lze vyuzit pocditacového
programu Lucia

svetelny mikroskop ¥
s CCD kamerou
napojeny na pocitac




METODY KLASICKE CYTOGENETIKY

hodnoceni
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VROZENE CHROMOSOMOVE

ABERACE (VCA)

e vyznamneé se podileji na mnoha pripadech poruch reprodukce,
vrozenych malformaci, mentalnich retardaci

e cytogenetické poruchy jsou pritomny priblizné u 0,7% zive
narozenych deti
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CHROMOSOMOVE ABNORMALITY

(ABERACE)

e vrozené chromosomové aberace (VCA)
(vysetreni karyotypu) — pocetni
- strukturni
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VROZENE CHROMOSOMOVE

ABERACE (VCA)

abnormality poctu chromosomii

e abnormality poctu chromosomu

- aneuploidie - nejcastéjsi a klinicky velmi vyznamny typ
chromosomovych poruch
- abnormality poc¢tu chromosomu v paru
- tento stav je vzdy spojen s poruchou fyzického
nebo mentalniho vyvoje
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VROZENE CHROMOSOMOVE
ABERACE (VCA)

abnormality poctu chromosomii
aneuploidie

o trisomie - nejcastdjsi porucha
(pritomnost nadbyte¢ného chromosomu v paru)

trisomie autosomu - (trisomie celého chromosomu je jen vzacné
slucCitelna se zivotem)

- Downlv syndrom 47,XX,+21 (47,XY,+21)

- Edwardstv syndrom 47,XX,+18 (47,XY,+18)

- Pataulv syndrom 47,XX,+13 (47,XY,+13)

- - o )4 o] % )4 v V4 \ Jé
trisomie gonosomu - (fenotypove dusledky jsou mene zavazneée
nez u trisomie autosoma)

- KlinefelterGv syndrom 47,XXY (muz)
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VROZENE CHROMOSOMOVE
ABERACE (VCA)

abnormality poctu autosomii

Downiiv, Edwardstliv a Patauliv syndrom
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VROZENE CHROMOSOMOVE

ABERACE (VCA)

abnormality poctu gonosomu
Klinefelteriiv syndrom

Klinefelterdv syndrom 47,XXY
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VROZENE CHROMOSOMOVE
ABERACE (VCA)

abnormality poctu chromosomil
aneuploidie

¢ Mmohosomie - méné ¢astad porucha
(chybéni 1 chromosomu v paru)

- monosomie gonosomu X (TurnerQv syndrom)
45,X (zena), Casty vyskyt
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VROZENE CHROMOSOMOVE

ABERACE (VCA)

strukturni prestavby

e strukturni abnormality chromosomui

e méneé cCasté nez aneuploidie

’7 7 A4 14 14 \"4 v 7 - o
e dochazi k prestavbam a nasledne ke zmenam morfologie chromosomu
e predpokladem je vznik zlomd na chromosomech
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VROZENE CHROMOSOMOVE

ABERACE (VCA)

strukturni prestavby

e balancované prestavby - v sadé chromosomu je zachovéno
normalni mnozstvi chromosomového materialu (zadny material
nechybi ani neprebyva)

- vétsSinou nemaji fenotypové vyjadreni (nejsou pritomny poruchy
fyzického nebo mentalniho vyvoje), v bunkach je pritomen veskery
chromosomovy material, i kdyz v odliSném usporadani

e nebalancované prestavby - ¢ast chromosomového materidlu
v_karyotypu chybi (parcialni, ¢astecna monosomie) a (nebo) cast
prebyva (parcialni trisomie)

- vétSinou dochazi k fenotypovym abnormalitam
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VROZENE CHROMOSOMOVE
ABERACE (VCA)

strukturni prestavby, balancovaneé
translokace

e translokace - nejastéjsi ze strukturnich aberaci, predpokladem
je vznik dvou zlomu, kazdy na jednom chromosomu

«

’ vymeény segmentl mezi dvéma chromosomy
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VROZENE CHROMOSOMOVE
ABERACE (VCA)

strukturni prestavby
translokace

translokace u svych nositell vétsinou nezpuUsobuji abnormalni fenotyp,

ale jsou spjaty s vysokym rizikem vzniku nebalancovanych gamet

a s tim souvisejicich potratl nebo narozeni potomk@ s nebalancovanym
karyotypem (parcialni monosomie jednoho a parcialni trisomie druhého
chromosomu)

rodi¢e normalni fenotyp,
matka nositelka translokace

dité postizené, po matce zdédilo
1 derivovany chromosom pochazejici
z translokace
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VROZENE CHROMOSOMOVE
ABERACE (VCA)

strukturni prestavby
translokace
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rodic dité
46,XX,t(16;21)(q22;q22.1) 46,XY,der(21)t(16;21)(q22;q22.1)
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VROZENE CHROMOSOMOVE
ABERACE (VCA)

strukturni prestavby, balancované
inverze

e inverze - najednom chromosomu vzniknou 2 zlomy, segment

mezi nimi se otoCi o 180° a opét se zacleni
do chromosomu

A , A ’ o) v, v o} ’
inverze u svych nositelu vetsinou nezpusobuji

g abnormalni fenotyp, ale jsou spjaty s vysokym

rizikem vzniku nebalancovanych gamet

Q1 a narozeni abnormalnich potomku
© Invert B
3 i F




VROZENE CHROMOSOMOVE
ABERACE (VCA)

strukturni prestavby, nebalancované
delece

e delece - vznik zlomu a ztrata Useku chromosomu, ktery zpUsobuje
vznik nebalancovaného karyotypu
(parcialni monosomie)

-
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ZAPIS KARYOTYPU

Priklady patologickych karyotyp:
47,XX,+21 mmm) nadbyteény autosom v jadrech bunék (pocetni zména)

45,X 47,XXY mmm) chybgjici nebo nadbytedny gonosom v karyotypu (po¢etni zména)

46,XX,t(8;21 ) mmm) translokace v karyotypu (strukturni zména)

46,XX,inv(1) == inverze v karyotypu (strukturni zména)

46,XX,del(5) w=mmp delece v karyotypu (strukturni zména)
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Klinickeé indikace

k postnatalnimu stanoveni
karyotypu (VCA)

e problémy casného rlistu a vyvoje
neprospivani, opozdéni vyvoje, dysmorficka facies, mnohocetné
malformace, mala postava, obojetny genital, mentalni retardace
e narozeni mrtvého plodu a amrti novorozence

vyskyt chromosomovych abnormalit je vy$si u ptipadi narozeni
mrtveho plodu (témér 10%) nez u ziveé narozenych déti (asi
0,7%), zvyseny vyskyt také u déti, které umiraji v
novorozeneckém obdobi (okolo 10%)

e problémy s fertilitou

zeny s amenoreou, infertilni pary, opakované spontanni aborty,
partneri pred IVF

e rodinna anamneéza
znama nebo suspektni chromosomova abnormalita u pribuznych
darci gamet, déti k adopci
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Klinické indikace

k prenatalnimu stanoveni karyotypu
(VCA)

e Vék matky (35 let v roce porodu, pod 18 let), veék otce (nad 40
let), soucéet véku rodi¢l (70 let) v kombinaci s dalsi indikaci

e Patologické hodnoty biochemickych markerd (biochemicky
screening) nebo patologicky UZ nalez u plodu

e Pritomnost balancované vrozené chromosomové aberace
.vO . v
u rodicu (nebo v rodine)

 Predchozi porod ditete s VCA
e PoIVF
e A dalsi
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Metody molekularni cytogenetiky,
priklady vyuziti v klinickeé
cytogenetice
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METODY MOLEKULARNI

CYTOGENETIKY

e molekularni cytogenetika aplikuje metody molekularni biologie
na cytogenetické Urovni, vizualizuje a lokalizuje geneticky material
v bunkach
e pracuje s metafaznimi chromosomy nebo interfaznimi jadry
e potvrzuje a upresnuje nalezy klasické cytogenetiky
(metody klasické cytogenetiky — zakladni vysetrovaci metody,
metody molekularni cytogenetiky — metody s vysSsi rozliSovaci schopnosti)
e zacatek rozvoje - prelom 60.- 70. let 20. stoleti

e metodami klasické cytogenetiky (ve svételném mikroskopu) Ize
na chromosomech rozlisit strukturni zmény pouze o urcité velikosti
(>5Mb)

e zmény mensi Ize detekovat metodami s vyssi rozliSovaci schopnosti -
metodami molekularni cytogenetiky
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METODY MOLEKULARNI

CYTOGENETIKY

molekularné cytogenetickymi technikami nelze nahradit klasické
karyotypovani
(pred pouzitim metod molekularni cytogenetiky je treba védét, co chceme

hledat - pri klasickém karyotypovani vidime karyotyp jako celek za
relativhé nizkou cenu, vysoka cena molekularné cytogenetickych

metod)
oblasti uplatnéni FISH - klinicka cytogenetika (postnatalni vysetreni
u sterilnich paru, postizenych déti a dospélych
s podezifenim na genetickou pri€inu onemocnéni,
geneticka analyza pro ucely umélého oplodnéni,
prenatalni diagnostika karyotypu plodu)
- nadorova cytogenetika
- vyzkum (evoluéni studie karyotypu, mapovani
genomu ...)
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METODY MOLEKULARNI

CYTOGENETIKY

— FISH (fluorescencni in situ hybridizace)

Fluorescencni in situ hybridizace (FISH) je metoda umozniujici presnou detekci
a lokalizaci specifickych useki DNA na chromosomech nebo v interfaznim
jadre pomoci vazby specifickych kratkych molekul DNA - sond, které jsou oznaceny
fluorescencni znaCkou.

fluorescencéni znacka

sonda je komplementarni

- , h sonda (molekula DNA)
k cilové sekvenci

in situ — na puvodnim misté (cilovy usek vizualizujeme na puvodnim misté na chromosomu
nebo v interfaznim jadfe na podloznim skliCku — pozorujeme ve fluorescencnim mikroskopu;
(DNA analyza — izolujeme DNA, konkrétni useky namnozime (amplifikace), analyzujeme
oddélené od ostatniho genetického materialu - jen ¢ast genu))
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METODY MOLEKULARNI
CYTOGENETIKY

- FISH (fluorescencni in situ hybridizace)

- sonda je znaéena fluorescencné — FISH — fluorescencni in situ hybridizace

vazba sondy (préby) k cilovému mistu na chromosomu nebo v interfaznim jadre

sonda po navazani na cilovou DNA m(iZze byt vizualizovana Fluoresence In Situ Hybridization

— signal pozorujeme ve fluorescené¢nim mikroskopu,
barevné zareni vypovida o misté vazby sondy

sonda pred oznacenim fluorescenéni znackou

znacena sonda

vazba sondy na cilovou DNA

vizualizace mista navazani sondy — fluorescenéni zareni

[N

Vytvoriilo Oddéleni 1ékatske genetiky FN Brno

FN BRNO




e vyhodnoceni a zpracovani signalu - FISH - fluorescencni
mikroskop napojeny na pocitacC - vizualizace a kvantifikace (signal

zari v tmavém poli) - modré barvi¢ka (DAPI) obarvuje véechny chromosomy,
cerveny signal = fluorescencné znacena sonda

trisomie chromosomu 21

potvrzeni pfitomnosti (Downuv syndrom)
translokace v karyotypu

FISH na metafaznich chromosomech FISH na interfaznich jadrech




METODY MOLEKULARNI

CYTOGENETIKY - FISH
(fluorescencni in situ hybridizace)

chromosomy fluorescencné znacené hodnotime ve fluorescencnim mikroskopu, zdroj
svétla - kratkovinna ¢éast spektra (napf. rtutova vybojka), kratkovinné zareni je
vysokoenergetické a je schopno vybudit fluorescenci ve fluorescencni znacce

%H\

zdroj kratkovinného

specialni filtry vysokoenergetického zareni

le Vytvoriilo Oddéleni 1ékatske genetiky FN Brno



METODY MOLEKULARNI

CYTOGENETIKY -
MODIFIKACE FISH

sI02|teJS| metody, nékteré z nich (CGH, SKY, M-FISH) vypovidaji
o zménach v genetickem materialu v celém’ karyotypu (nejen

v jednotlivych specifickych usecich), které jsou detekovatelné
na cytogenetlcke arovni

pracuji se smési sond, ktera je specificky pripravena pro danou
metodu

Vytvoriilo Oddéleni 1ékatske genetiky FN Brno




METODY MOLEKULARNI
CYTOGENETIKY -

MODIFIKACE FISH - CGH
(komparativni genomova hybridizace)

metoda odhaluje nebalancovany geneticky material (chybéni — nadbytek DNA)

- systém fluorescenéni mikroskop — kamera — po¢ita¢, analyzaéni software méri pomér
fluorescence pri vinovych délkach odpovidajicich éervenému a zelenému fluorochromu
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prevaha ¢ervené fluorescence — kfivka
vychylena za hranice intervalu spolehlivosti

e doleva (delece), pfevaha zelené fluorescence —
;5 kfivka vychylena doprava (nadbytek materialu)

B g K 8L T &1

]

Obr. 7: Metoda CGH. Vysledek u pacienta s mnohocetnym myelomem. CGH Dara Base (url 14).

zelené oznaceny Useky na chromosomech, které jsou v karyotypu maligniho klonu zmnozeny,
v v v Y er s 7 o 7 v 5
cervene oznaceny chybegjici useky chromosomu (obrazky prevzaty z internetu)
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objasnéni slozitych prestavech
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SKY - mitdza po hybridizaci

se smési sond zna&enych fluorochromy SKY — sefazené chromosomy po upravé obrazu

Vytvorilo Oddéleni 1¢karské genetiky FN Brno




prestavby v ramci jednoho
chromosomu (inverze, delece)




Nadorova cytogenetika

Vytvoriilo Oddéleni 1ékatske genetiky FN Brno




ONKOCYTOGENETIKA

zaklady

zhoubné bujeni je genetické onemocnéni

vznik nadoru (maligni transformace) je mnohagtupnovy proces -
zahrnuje_sled genetickych zmen - mutace genu ridicich bunecne
déleni, rust a diferenciaci, bunécny zanik, reparaci DNA,
prestavby na drovni chromosomu a genomu, naruseni
integrity genomu (defekty v genech zgjistujicich chromosomovou
stabilitu a presny rozchod chromosomu v mitoze)

maligni bunky maji béhem vyvoje nadoru tendenci akumulovat
chromosomove abnormality

chromosomové prestavby u onkologickych pacienty fadime k
ziskanym aberacim (nikoli vrozenym) - vznikaji v prubéhu
progrese onemocneéni

le Vytvorilo Oddéleni Iekaiské genetiky FN Brno
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ONKOCYTOGENETIKA

protoonkogeny - onkogeny

e protoonkogeny - normalni geny pritomné ve vsech bunkach,
jsou zahrnuty do procesl regulace buné&éné
proliferace (bunééného déleni, ristu
a diferenciace) a reparace (opravy) DNA

e onkogeny - mutované (,aktivované“) alely protoonkogend,

mutace vede k zisku funkce nebo zmeéné funkce
(atypicka aktivace). Usnadnuji maligni transformaci.

K aktivaci dochazi v disledku mutace.

le Vytvoriilo Oddéleni 1ékatske genetiky FN Brno




ONKOCYTOGENETIKA

tumor supresoroveé geny

e tumor supresorové geny (antionkogeny) - normalni bunécné
geny, jejichz funkci je zabranovat nekontrolovanemu deleni bunek.

Jejich onkogenicita se projevi pri ztraté funkce (inaktivaci) obou
alel genu.

K inaktivaci dochazi vétsinou v dlsledku delece.

Vytvoriilo Oddéleni 1ékatske genetiky FN Brno




ONKOCYTOGENETIKA

zaklady

e vysSetreni karyotypu malignich klont z kostni direné
(klon - skupina bunék se stejnymi genetickymi zménami)

e vysetreni metodami klasické cytogenetiky (G-pruhovani)

e vysSetreni metodami molekularni cytogenetiky (FISH, SKY, CGH,
M-BAND..)
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ONKOCYTOGENETIKA

typy chromosomovych zmén

e chromosomové zmény - pocetni

- chybéni nebo nadbytek jednotlivych chromosom{ - (typické jsou abnormality
jinych chromosom{ nez u VCA)
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ONKOCYTOGENETIKA

typy chromosomovych zmeén

« chromosomoveé zmény — pocetni
P ¢
- chybéni nebo nadbytek vice chromosomu

EOETHTET, TIITY

‘S A 4

H H“BM KB udaa z!a 5o

? 0 oy v ‘.,
agaa 'BIHH.% & M& auuus Mta .'u-ha

"4

4
&g oORn ae AD Sﬂﬁ q....-ua.;a

Vytvoriilo Oddéleni 1ékatske genetiky FN Brno




e chromosomové zmeny - strukturni

¢asto typické zmény pro uréité typy nadorl (jind mista zlom& nez u VCA)
— translokace - nejznaméjsi translokace t(9;22) - Ph chromosom
(Philadelphsky chromosom) u chronické myeloidni
leukemie (CML)

- inverze

- delece
- amplifikace - v bunce je pritomno mnoho [

kopii genu .
(normalni poéet gend na 1 chromosomu je 1) .. :
(tato zména se nevyskytuje u VCA, .- . 2 N oo
je typicka pro onkologicka -
onemocneéni)




« kombinace pocetnich a strukturnich chromosomovych zmen

translokace chromosomu
strukturni zmény
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pocetni zmény
chromosomil
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ONKOCYTOGENETIKA

typy chromosomovych zmén

nahromadeéni vice chromosomovych zmeén v karyotypu =
KOMPLEXNI KARYOTYP

(charakteristicky znak zhoubnych nadoru zvIasté
v pozdejsich stadiich progrese nadoru)
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VYZNAM

ONKOCYTOGENETICKEHO
VYSETRENI

zpresnéeni diagnozy

stanoveni progndzy onemocnéni

monitorovani prub&hu onemocnéni (remise, relaps)
volba lécebného postupu, sledovani Uspésnosti IeéCby

Vytvoriilo Oddéleni 1ékatske genetiky FN Brno
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