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DEFINICE A HISTORIE

e klinicka cytogenetika se zabyva analyzou chromozomu

(jejich poctem a morfologii), jejich segregaci v meioze
a mitoze a vztahem mezi nalezy chromozomovych
aberaci a fenotypovymi projevy.

e vznik moderni lidské cytogenetiky se datuje od roku

1956, kdy Tjio a Levan vyvinuli efektivnhi metodiky
chromozomalni analyzy a stanovili, ze normalni pocet
lidskych chromozomu je 46.
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pojmy chromatin a chromozomy - tykaji se téhoz jaderného materialu,
odlisnost ve stupni spiralizace v zavislosti
na fazi bunecného cyklu

chromatin - komplex DNA s chromozomovymi proteiny a RNA
(pojem pouzivany pro interfazi)

chromozom - chromatin spiralizovany v mitoze

chromatida = 1 kontinualni molekula dvousroubovicové DNA

ve vazbeé s chromozomovymi proteiny (spiralizovana v mitoze)

Jestlize chceme vysledovat osud chromatid chromozomu

v interfazi, hovorime o "chromatidach" i v despiralizované podobe.
Chromozom se skldda z 1 nebo 2 chromatid (v ruznych fazich
spiralizace) v zavislosti na fazi bunéc¢ného cyklu
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CHROMATIN

e euchromatin - dekondenzovana forma chromatinu
- transkripéné aktivni chromatin (pfepis genu do RNA)
e heterochromatin - kondenzovana forma chromatinu
- transkripcné inaktivni chromatin (ale replikace probiha)
konstitutivni heterochromatin
- zUstava v kondenzovaném stavu a nepfepisuje se do RNA
v prubéhu celého bunééného cyklu ve véech burikach a ve vdech
vyvojovych stadiich organizmu
- transkripcné trvale inaktivni
- centromery, - chromocentra = oblasti konstitutivniho
heterochromatinu v interfazi

fakultativni heterochromatin
O v v 4 o 4
- muze prechazet ze stavu heterochromatinu do stavu euchromatinu
- 1 z chromozomu X v bufikdch samic savci je tvofen euchromatinem,
2. heterochromatinem. Na pocatku vyvoje jedince byly oba
euchromatinové, v rané fazi embryogeneze doslo k inaktivaci
jednoho chromozomu.
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CHROMATIN A CHROMOZOMY

BEHEM BUNECNEHO CYKLU

bunécny cyklus somatickych bunék
(interfaze + mitoza)

- G1, S, G2 faze = INTERFAZE
nejdelsi faze bunécného cyklu
chromatin je malo kondenzovany
nebo dekondenzovany
(pouze konstitutivni
heterochromatin zUstava trvale
kondenzovan)

- M faze = MITOZA
bunécnée deéleni -
kondenzace chromatinu
vznik chromozomu

G1
(10-12 hod.)
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CHROMATIN A CHROMOZOMY

BEHEM BUNECNEHO CYKLU

kondenzace chromatinu, vznik chromozomy

béhem bunécnéeho cyklu a
se chromatin nachazi
v ruznych fazich

spiralizace re— ) b
(v interfazi nizky stupern e —
spiralizace, béhem mitdzy QQMR'L o
postupna kondenzace, I J
maximalni v metafazi Q@O 80, l
chromosomu 7 /AY
S

fT"_iﬂaﬁlo"ff % 11400 nm  Obr. 52. Rizné trovné struktury eu-
il karyontniho chromosomu.
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CHROMATIN A CHROMOZOMY BEHEM

BUNECNEHO CYKLU-
interfaze

bunka v interfazi

(v jadre malo

kondenzovany

a dekondenzovany chromatin)

Puc. 25-11. 9neKTpOHHaﬂ Mnxpocb&)Torpacbm THPEOTPONHON KIETKH M3 Nepe/iHeil J01u THIo(H3a KphiChl;
X 6400 (Farquhar M. G., 1971
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CHROMATIN A CHROMOZOMY BEHEM

BUNECNEHO CYKLU-
metafaze mitozy

metafazni chromozomy ve svetelném mikroskopu
(chromozomovy rozptyl, pracovné mitoza)
/ P B zvetseni 1250x
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CHROMATIN A CHROMOZOMY

BEHEM BUNECNEHO CYKLU
interfaze

G1 faze kazdy chromozom
je tvoren 1 chromatidou »
S faze = synteticka faze o ?T'm
kazdy chromozom se zdvoji o [ .
(zreplikuje), tzn. je tvoren
dvéma chromatidami

G2 faze kazdy chromozom je
tvoren dvéma chromatidami

., .~ Centromera

 MTelomera

bl lw Vytvorilo Oddéleni lekarské genetiky FN Brno

'FN BRNO




CHROMATIN A CHROMOZOMY

BEHEM BUNECNEHO CYKLU

M faze = MITOZA

postupna kondenzace chromatinu az do maxima
v metafazi, vznik chromozomd (chromozomy tvofeny
dvéma chromatidami)

4 , Telomera
% T ~Centromera

~, l\\
“ 2
F

" MTelomera

odd&leni sesterskych chromatid v centromefe v anafazi
(chromozomu je dvojndsobny pocet a jsou tvoreny
jednou chromatidou) - podélné déleni centromery

Sesterské chromatidy

Obrazek 2.1 Typicky mitoticky cyklus, popsany v textu. Vy-

Segl‘egace dcerinnyCh Chromatid (SamOSt?thCh znaceny jsou telomery, centromery a sesterské chromatidy.
chromozomi), pohybuji se k protilehlym pdlum buriky
/l\ /I
mitéza je dokoncena cytokinezi - rozdélenim cytoplazmy _T—a
o] v v J4 v g Vv 7
puvodne materske bunky za vzniku dvou dcerinnych \{

bunek, jejichz jadra obsahuji stejnou genetickou vybavu e o T

jako bunka materska (déleni bunky) chromatid v anafazi mitozy
;Lquus J"'vlp' . . - i‘ R _
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CHROMATIN A CHROMOZOMY

BEHEM BUNECNEHO CYKLU
faze mitozy

profaze - pocatek kondenzace chromozomdl, tvorba

déliciho vreténka

prometaféze — pokracuje kondenzace, zaCatek pohybu
chromozomu do ekvatoridlni roviny

metafaze - chromozomy maximéalné kondenzované,
serazeny v ekvatorialni roviné bunky

anafaze - oddéleni chromozomi v centromete, sesterské
chromatidy putuji k protilehlym pdluim bufky

telofaze - polatek dekondenzace chromozomd, tvorba
jaderného obalu kolem dcerinnych jader

g - cytokineze - rozdéleni cytoplazmy ptvodné materské
é bunky
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CHROMOZOM

tyCinkova organela

sesterské chromatidy
(identické kopie)

vy

<+ telomera

< p - kriatka raménka

+ centromera

+ (- dlouha raménka

Onextponnas mMukpodororpadus xpomocomsr 12 uenoseka. Takas XpoMocoMa Co-
CTOMT W3 XpOMaTHHA, YJIOXEHHOTo B BOJIOKHa auameTpoM 200-300 A u mmHoM

700-800 mMkm, u conmepxut aByxuenoueunyo JHK obmeif mmnoii oxomo 4 cm
<+ telomera Submikroskopické stavba chromozému [1314]
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CHROMOZOM

e centromera = heterochromatinova oblast (konstitutivni
heterochromatin), misto rozdeleni kratkych a dlouhych
ramének, misto spOJenl sesterskych chromatid, misto
tvorby kmetochoru vV meioze a mitdze, (prlmarnl
konstrikce)

e telomera = specificka DNA sekvence na koncich kazdého
chromozomu (kazdé chromatidy), ktera zajistuje integritu
chromozomu béhem bunécného déleni (repetitivni
hexamer (TTAGGG)Nn)
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CHROMOZOMY V PRAXI

chromozom chromozom

schema chromozomu : : " .
z elektronového miroskopu z nasi laboratofte

dvouchromatidovy metafazni chromozom
v preparatu vhodném pro nase Ucely jsou sesterskeé chromatidy tesné
u sebe, chromozom se jevi jako 1 tycinka
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CHROMOZOMY V PRAXI

karyotyp

e soubor chromozomtu jedince nebo bunky s oznacenim
jejich poctu, druhu pohlavnich chromozomii
a pripadnych aberaci (zapis karyotypu napr. 46,XX)

e béZné oznadeni pro soubor metafaznich chromozomu
bunky usporadanych podle standardni klasifikace

° Ildsky karyotyp se sklada ze 46 chromozomu z toho 22
parl autozomu (nepohlavmch chromozomu) a2
gonozomi (pohlavnich chromozomu)

e chromozomovy par je tvoren homolognimi chromozomy,
z nichz jeden je zdédén od otce a druhy od matky,
neparové chromozomy jsou nehomologni (somatickée
diploidni bunky)
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ZAPIS KARYOTYPU

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

druh pohlavnich chromozomu
pocCet chromozomu v jadrech bunék jedince

Priklady patologickych karyotypu:
47,XX,+1 8 mmm) nadbytedny autozom v jadrech bunék (po&etni zména)

45ax 47,XXY mmm) chybgjici nebo nadbyteény gonozom v karyotypu (po&etni zména)
46,XX,t(8;21 )(p11 _2;q22.3) — translokace v karyotypu (strukturni zména), ve druhe

zavorce zapis bodu zlomd na chromozomovych
rameéncich podle cytogenetické nomenklatury

45,X[1 2] / 46,XX[1 88] mmm) mozaika gonozomU — vice (minimainé dvé)

bunécné linie v karyotypu
Varianty sateliti a heterochromatinu v karyotypu:

46,XX,22pS+ 46,X,YCIh+ mmm) nejedna se o patologii, ale mohou byt ptitomny

i v bufikach s patologickym nalezem

'FN BRNO
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CHROMOZOMY V PRAXI
normalni muzsky karyotyp
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CHROMOZOMY V PRAXI
normalni zensky karyotyp
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CHROMOZOMY V PRAXI

tridéni chromozomu podle
umisténi centromery

a
i

e metacentrické chromozomy
centromera témer nebo Uplné uprostred,

tedy kratka a dlouha raménka jsou
(témer) stejne dlouha

‘.l
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e submetacentrické chromozomy
centromera mimo stred chromozomu, p a
g rameénka jsou jasné délkové odliSena
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CHROMOZOMY V PRAXI

tridéni chromozomi podle
umisteni centromery

e akrocentrické chromozomy

centromera je umisténa velmi blizko
jednomu konci;

od kratkych ramenek jsou odskrceny é |

satelity (malé vyrazné ¢asti konstitutivniho
heterochromatinu;

misto odskrceni = sekundarni konstrikce
(tenké stopky); 13 22

(sekundarni konstrikce obsahuje kopie
genu kodujicich rRNA = organizator
jaderka)
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CHROMOZOMY V PRAXI
tridéni chromozomu do skupin

podle velikosti a pozice centromery ~.
normalni muzsky karyotyp 46, XY '
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CHROMOZOMY V PRAXI

odber materialu

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

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

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

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

bez pridavku meédia a dalSich latek - plodova voda
(obv. 20 ml)

'FN BRNO
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CHROMOZOMY V PRAXI

odber materialu

Odbeér materialu pro cytogenetickou analyzu a typy bunék, kterée

jsou v konkrétnim materialu vhodné pro ziskani metafaznich
(]
chromozomu :

periferni krev — ze zily - T-lymfocyty
fetalni krev — z pupecniku pod kontrolou UZ - nezralé
T-lymfocyty

plodova voda - z amniového vaku pod kontrolou UZ - kozni
fibroblasty

choriové klky — z chorionu nebo placenty - bunky choriovych
kikU nebo placenty

kGZe - z potracenych plodu, kozni biopsie pacientl - kozni

fibroblasty
kostni dren - z prsni kosti, kycCli — prekurzory krevnich bunéek
solidni tumory - z nadoru - maligni bunky
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CHROMOZOMY V PRAXI
odbér materialu

odebrané choriove klky

,/ — :
e
g & »
o

odebrana
periferni
krev
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CHROMOZOMY V PRAXI

kultivace materialu

délka kultivace

- periferni krev — 72 hodin (stanoveni karyotypu)
- 48 hodin (stanoveni ZCA)
kratsi doba kultivace - podminkou je zachytit
1. bunécné déleni, pozdeji dochazi k reparaci
chromozomu nebo k zaniku bunék s aberaci
- krev plodu 72 hodin (stanoveni karyotypu)
- plodova voda - priimérné 10 dni (stanoveni karyotypu)
- choriové klky - pres noc (stanoveni karyotypu)
- kostni dren — primeé zpracovani bunék
ihned po odbéru
- 24 hodin (48 hodin spec. pfipady)
(stanoveni karyotypu malignich klont v KD)
- kGze - variabilni doba rustu (prdmérné 2 tydny)
- solidni tumory — minimalné 3 tydny
(stanoveni karyotypu malignich klond v tumoru)

\\\\\\\
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CHROMOZOMY V PRAXI

kultivace materialu

kultivace buneék v suspenzi (periferni krev, fetalni krev,
choriové klky, kostni dren)

kultivace bunék prichycenych na dne kultivacni nadobky

(plodova voda, solidni tumory, kiZe) - po kultivaci pomoci

roztoku trypsinu odloupneme ode dna, dale zpracovavame
jako suspenzi bunek

\\\\\\\
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kultivace plodové vody

!

Kultivace periferni krve
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CHROMOZOMY V PRAXI

kultivace T-lymfocytul
z periferni krve

e kultivace periferni krve v médiu
s phytohemaglutininem (PHA) ‘
= vytazek z fazolu obecného (Phaseolus vulgaris) "

- T-lymfocyty = zralé diferencované bunky s malou
spontanni mitotickou aktivitou

- vlivem PHA se dediferencuji (premeéna na nezralé
bunky lymfoblasty, které se déli (tzn. vstupuji
do mitozy!)
(napf. k nezralym bufkam - blastim z kostni difené
onkologickych pacientl neni tfeba PHA pridavat,
deli se samovolné)

- vyznam kultivace - pomnozeni T-lymfocytu

FN BRNO
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CHROMOZOMY V PRAXI

zpracovani suspenze T-lymfocytul

o aplikace kolchicinu (alkaloid z ociinu jesenniho
Colchicum autumnale)

- zastaveni deleni bunek v metafazi mitozy

- kolchicin je mitoticky jed, ktery specificky
inhibuje delici vreténko a tim zastavuje déleni
bunék v metafazi mitozy, kdy jsou chromozomy
vhodné k analyze

e hypotonizace
- KClI
- lyza erytrocytl
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CHROMOZOMY V PRAXI

zpracovani suspenze bunek

e fixace - ziskani suspenze bunék
- kyselina octova + metanol
- nahlé a trvalé zastaveni veskerych Zivotnich pochodu buriky, odvodnéni rozpusténi
cytoplazmy, projasnéni jader
e vykapani suspenze bunék na podlozni sklicko (kryci sklicka nepouzivame)
e orientacni vykapani a barveni - zjisténi hustoty suspenze

vykapavani
suspenze
bunék

na sklicka
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CHROMOZOMY V PRAXI

barveni / pruhovani chromozomu

e barveni (analyza ZCA)
- Giemsovym barvivem ——
(bez pruhovani chromozomii,
obarvuje chromozomy po celé
délce, viz kapitola , Ziskané
chromozomové aberace”)

e pruhovani

karyotypu, karyotypu ~ w1
malignich klont _
~ i Gt By

chromozomy s G - pruhy
e specialni barveni - ,,C”, ,NOR”
- dovysetieni ndlezl
na chromozomech

|
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CHROMOZOMY V PRAXI

pruhovani chromozomu

e pruhovaci metody umoznuji individualni diferenciaci
E 0 V4 o
jednotlivych chromozomu

(byly zavedeny v letech 1968 -71)

e do té doby bylo mozné pouze obarvit chromozomy
barvivem - orcein, karbolfuchsin, Feulgenovo barvivo a
seradit je do skupin podle velikosti a poméru kratkych
a dlouhych ramenek
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CHROMOZOMY V PRAXI
pruhovani chromozomu

S > 8 Eapvay BE

N
X
S

il 1R
NI Im ARl

metafize prometafize PrOfﬂ{e )
400 prouzki 550 prouzki 850 prouzki

v haploidni sadé

zkracovani (spiralizace) chromozomu
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CHROMOZOMY V PRAXI

pruhovani chromozomu
G - pruhovani

nejcasteji rutinné uzivana metoda

chromozomy jsou vystaveny u¢inkdm trypsinu
(proteolyticky enzym), ktery natravi chromozomoveé
proteiny

chrom§)zomy obarvime Giemsovym barvivem (smeés
barviv

vysledek - kazdy chromozom se specificky obarvi
(stridave tmave a svetle prouzky ruzné tloustky, tmavé
prouzky jsou bohate na adenin a thymin, svétle na
cytozin a guanin)

ziskane pruhy jsou specifické pro kazdy chromozomovy
par

|lze snadno rozpoznat strukturni a numericke abnormality
- . ’ (o]
1 pruh na chromozomu obsahuje 50 i vice genu
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CHROMOZOMY V PRAXI

pruhovani chromozomu
G - pruhovani
normalni muzsky karyotyp 46,XY

I

AN EIRIVIRL
§8 84 82 8¢ ¢8 2§

QHB 53 an 8 % i
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CHROMOZOMY V PRAXI

pruhovani chromozomu
Q - pruhovani

barveni akridinovymi derivaty
(fluoreskujici latky -
fluorochromy), akridin se
specificky vaze na oblasti bohatée
na adenin (A) a tymin (T)

Q - pruhy (svétlé a tmaveé),
priblizné odpovidaji G - pruhim
nevyhody - je treba specialni
fluorescencni mikroskop a pfri
delSi expozici UV svétlem
fluorescence slabne

Fig. 1. The Q-banded human karyotype. (Courtesy of Dr. E. Magenis.)
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CHROMOZOMY V PRAXI
pruhovani chromozomu

R - pruhovani

e vystaveni chromozomd M owf ae it s
(o] V4 o /=0 7 A (o] — =g SR O, (SR N,
pusobeni specifickych vlivu AR T
pred obarvenim (zahfrati) i P R
e R = reverse (opacny), tzn o i { G bt e S R
F e (opacny), tzn. g gs B gy vh SU ud
R — pruhy jsou opacne ke s | . w1
o . " £
G - a Q - pruhum (kde jsou  @a 5 pi T R
G - a Q - pruhy svétlg, tam wooow o
jsou R - pruhy tmaveé a 3 3—8& 34—
opacne) ot 291 B
s

'FNBRNO.
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CHROMOZOMY V PRAXI

pruhovani chromozomt
C - barveni

vizualizace konstitutivniho
heterochromatinu
(konstitutivni heterochromatin
v oblasti centromer a na
dlouhych raméncich nekterych
chromozomu - 1q, 9q, 16q,

Yq)

- metoda zalozena na
denaturaci DNA pusobenim ruznych
agens (HCI, Ba(OH)2) a nasledné
reasociaci v teplém pufru

L ¥ ] & 4

— 28 - - . T
| S I L LS | B
6 7 8 9 10 1 12
1 i — 38—t
13 14 15 16 17 18
—i—4i —tt—- J—
19 20 21 22
Xy

Fig. 4. The C-banded human karyotype. (Courtesy of Dr. N. Mandahl.)
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CHROMOZOMY V PRAXI

pruhovani chromozomu
NOR - barveni

navazani zrn stribra na aktivni oblast organizatoru jadérka
(sekundarni konstrikce akrocentrickych chromozomu)

stribro se vylouci z AgNO3

za vyssi teploty a v kyselém ’ g
prostredi g >, :i',,,:",“:. o .
zjistujeme, jestli jsou satelity &\ =, 'y
schopny aktivity (jestli na nich \’\T s ‘
neni navazan euchromatin, - T
ktery by aktivité branil a mohl b
by byt nebalancovanym il ﬂ "/";.‘a
materialem v karyotypu) J:'\ IR T,
kazdy akrocentr nemusi byt e i i
aktivni ve vSech burikach .

3 1 )

i
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CHROMOZOMY V PRAXI
varianty chromozomu
heteromorfizmy
(G - pruhovanti)




CHROMOZOMY V PRAXI

hodnoceni

Chromozomy hodnotime ve svetelném mikroskopu pri zvétseni
1250x za pouziti imersnich objektivu. Ke tfidéni chromozomu
a sestaveni karyotypu lze vyuzit pocitacového programu.

.

,_\] AN L af
t ! 24 . |
,:..\ HITHNHOL
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i

FN BRNO -

Vytvotilo Oddéleni 1¢kaiske genetiky FN Brno




e typ bunécného déleni, pri AT
kterém z diploidnich | MI |
zarodecnych bunék (primarnich Repliace chromozoms |
oocytu a prlmarmch )
spermatocytd) vznikaji haploidni ( W
gamety “”e“’f' /

(z 1 diploidni zarodecné bunky 'ljj ‘H
vzniknou 4 haploidni gamety) veitzall \

e zakladni schema prubéhu |

= =i . \. /I \ / \\ e \
meiozy — proces zahrnuje 2 ﬂ ) rj { ﬂ ) ( | )
meiotickad déleni, prvnimu ;Wh; e
predchazi faze replikace
DNA, druhému nikoli Efifﬁé’ﬁ?fé’iﬁfﬁ@jﬁei‘ié’é‘ii’iﬁ‘éﬁﬁéﬁfpﬁi; e
ym meiotickym délenim.
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Obrazek 2.7 Schematické znazornéni meiotického déleni a je-
ho disledki. Je ukdzan jeden chromozomdlni par a jeden
crossing-over vedouci k produkei étyf odlidnych gamet.

32 e
Vytvorilo Oddéleni 1ékatské genetiky FN Brno
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e pocet chromozomi je redukovan z diploidniho na
haploidni

e v prub&hu meidzy I se odehravd rekombinace genetického
materidlu - meioticky crossing-over (v profazi), v prubé&hu
kterého dochazi k vyméné homolognich segmentt DNA mezi

nesesterskymi chromatidami v parech homolognich chromozomd
. C . ’ s ’ s (o)
(mezi chromatidami maternalniho a paternalniho puvodu)

e Vyznam crossing-overu — vysledneé gamety nejsou ani v jednom
pripadé identické
e v meidze I se kazdy chromozom sklada ze 2 chromatid

(chromozomovy par ze 4 chromatid), rozchazeji se homologni
chromozomy, nikoli sesterskeé chromatidy

e po meidze I nasleduje déleni burfiky na 2 haploidni dcerinné
bunky, které vstupuji do velmi kratké meiotické interfaze, v niz
chybi S-faze (synteticka faze) - nereplikuje se DNA

A :‘-‘\“”.“l’“"; i v r 17 v r .
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e podobnost s mitdozou - podélné déleni centromery,
rozchod sesterskych chromatid

e odliSnost od mitdzy - polet chromozomu vstupujicich do
meiozy II je haploidni

e konecny vysledek - 4 haploidni bunky, kazda obsahuje
23 chromozomd, které jsou tvoreny jednou chromatidou

e v dUsledku crossing-overu, ktery probéhl v 1. meiotickém
deleni, nejsou chromozomy vyslednych gamet identické

bl IMJ Vytvoiilo Oddéleni 1ékaiské genetiky FN Brno




e meioticka nondisjunkce - nejcCastéjsi mutacni mechanismus naseho
druhu, proces, pri kterém se oba chromozomy v paru v anafazi
meiotického deéleni premisti ke stejnému polu misto aby segregovaly

k opacnym pdlum - porucha oddélenj paru chromozomt béhem
jednoho ze dvou meiotickych deleni (vetsinou v prubehu meiozy I)
e dusledkem nondisjunkce je aneuploidie - abnormaini po¢et chromozomu
v karyotypu, ktery je zpusoben absenci chromozomu nebo
pritomnosti nadbytecného chromozomu
e dusledky nondisjunkce b&hem 1. a 2. meiotického déleni jsou odli§né
- meidza I - gameta obsahuje par chromozomd, z nichz
1 je materndlniho a 2. paternalniho pdvodu

- meioza II - gameta s nadbytecnym chromozomem obsahuje
obé kopie bud’ pouze paternalniho nebo pouze maternalniho pdvodu
( plati pro centromery, protoze v meiéze I dochazi k rekombinaci
mezi paternalnimi a maternalnimi chromatidami, paternalni
a maternalni Useky jsou na homolognich chromozomech
povymenovane )

A :‘-‘\“”.“l’“"; i v r 17 v r .
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PORUCHY V MEIOZE

ay

1. MEIOTICKE Normaini Nondisjunkce Normalni
DELENI ! / \ / \
. U 5 , - | 1
2. MEIOTICKE Normaini Nomalni Normaini Nomalni Normalni Nondisjunkce
DELEN| /

/ \

/ \ / \ / / \ by
Obrazek 9.7 Odlisné disledky nondisjunkce v prvnim (uprostied) a druhém meiotickém déleni (vpravo) ve srovnani s nor-
mélnim rozchodem chromozomt (vlevo). Jestlize k poruse dojde v prvnim meiotickém déleni, gamety bud obsahuji oba chro-

mozomy 21 nebo v nich chromozom 21 zcela chybi. Pokud se nondisjunkce uskute¢ni az ve druhém meiotickém déleni, obsa-
huji abnormalni gamety dvé kopie chromozomu 21 (obé od jediného rodice) anebo v nich chromozom 21 neni ptitomen.
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CHROMOZOMOVE ABNORMALITY

(ABERACE)

e vrozené chromozomoveé aberace (VCA)

(vysetreni karyotypu) - pocCetni - vysetfujeme 10 nebo 30 mitéz,
pripadné dovysetrujeme FISH
do 200 mitoz

- strukturni — vysetfujeme 10 mitdz, potvrzujeme
FISH

- prenatalni a postnatalni stanoveni karyotypu (vysetfeni karyotypu plodu,
vySetfeni déti s vrozenymi vyvojovymi vadami, pard s poruchou

fertility ....),
e ziskané chromozomové aberace (ZCA)
(stanoveni % aberantnich bunék)

- vySetfeni u pacient(, ktefi pracuji v rizikovém prostiedi (kontakt
se Skodlivymi latkami, zarenim) ...., vySetrujeme 100 mitoz

kﬁ IMJ Vytvoiilo Oddéleni 1ékaiské genetiky FN Brno
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VROZENE CHROMOZOMOVE

ABERACE (VCA)

abnormality poctu chromozomil

e abnormality poctu chromozomll

- polyploidie - pocet chromozomd je vice nez
dvojnasobkem haploidniho poctu (n = 23) (triploidie 3n
= 69, tetraploidie 4n = 92)
vétsinou pouze u plod{ (samovolné aborty)

- aneuploidie - nejcastéjsi a klinicky velmi vyznamny

typ

chromozomovych poruch

i

'FN BRNO
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VROZENE CHROMOZOMOVE
ABERACE (VCA)

abnormality poctu chromozoml
aneuploidie

e trizomie - nejcastéjsi porucha
(misto 2 chromozomu v paru pfitomny 3)

trizomie autozomi (trizomie celého chromozomu
je jen vzacneé slucitelna se zivotem)
- Downuv syndrom 47,XX/XY, +21
- Edwardsuv syndrom 47,XX/XY, +18
- Pataulv syndrom 47,XX/XY, +13
trizomie gonozomi (fenotypové dusledky jsou méné
zadvazné nez u trizomie autozomu)
- KlinefelterGv syndrom 47,XXY (muz)
- dalSi syndromy

bk lw Vytvotilo Oddéleni 1¢kaiske genetiky FN Brno
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VROZENE CHROMOZOMOVE

ABERACE (VCA)

abnormality poctu autozomu
Downtllv syndrom

Downuv syndrom 47, XX, +21

1 D e
L

i% <2 <83t

gf 5% H EB ﬂﬁg éﬁ
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VROZENE CHROMOZOMOVE

ABERACE (VCA)

abnormality poctu autozomii
Edwardsliv syndrom

Edwardsuv syndrom 47,XY,+18

kﬁ lw Vytvorilo Oddéleni 1ékaiské genetiky FN Brno
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VROZENE CHROMOZOMOVE
ABERACE (VCA)

abnormality poctu autozomu
Patauliv syndrom

IRt
’

L4

ARLSI IR F;
3?5 it i< ¢
! }
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iz

‘|
)
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VROZENE CHROMOZOMOVE

ABERACE (VCA)

abnormality poctu gonozomu

Klinefelteriiv syndrom

Klinefelteriv syndrom 47,XXY
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VROZENE CHROMOZOMOVE
ABERACE (VCA)

abnormality poctu chromozomu
aneuploidie

e Mmonozomie - méne casta porucha

(misto 2 chromozomu v paru pfitomen 1)

- monozomie gonozomu X (Turnerlv syndrom)
45,X (zena)
casty vyskyt

- monozomie autozomil - vyjimecné se vyskytujici
porucha, slucitelna se zivotem jen u nekterych
chromozomu a to v mozaice (v téle jedince mohou
byt pfitomny 2 nebo vice buné&éné linie s riiznou
chromozomovou sestavou, napr. linie normalni
s linif s monozomii chromozomu ¢.18)
45,XX,-18[10]/46,XX[190]

£rd lw Vytvotilo Oddgleni 1ékaiské genetiky FN Brno
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VROZENE CHROMOZOMOVE

ABERACE (VCA)

abnormality poctu gonozomu
Turnerltv syndrom

Turneruv syndrom 45,X

\

3195 3} # 8 'Q;B €
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VROZENE CHROMOZOMOVE

ABERACE (VCA)

strukturni prestavby

e strukturni abnormality chromozomu
e mene Casté nez aneuploidie

e dochazi k prestavbam a nasledne ke zmenam morfologie
chromozomu

e predpokladem je vznik zloml na chromozomech

kﬁ lw Vytvorilo Oddéleni 1ékarské genetiky FN Brno
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VROZENE CHROMOZOMOVE
ABERACE (VCA)

strukturni prestavby
translokace

e translokace - nejcastéjsi ze strukturnich aberaci,

predpokladem je vznik dvou zlomd,
kazdy na jednom chromozomu

~mmmn  balancovaneé translokace -

vymény chromozomovych segmentu
mezi dvéma, zpravidla nehomolognimi,
chromozomy

Onc—

2 akrocentrické chromozomy

flzuji v oblasti centromery

a ztraceji sva kratka

raménka (ztrata nema vliv na

fenotyp), vznik zlomud v oblasti centromery

<
g —
‘ <= robertsonovske translokace -

J‘d“su”{,, L * p—
kﬁ : lw Vytvorilo Oddéleni 1ékarské genetiky FN Brno od :
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VROZENE CHROMOZOMOVE

ABERACE (VCA)

strukturni prestavby
translokace

balancovana translc;kace t(1;15)
vyména koncovych Usekl chromozomu
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VROZENE CHROMOZOMOVE
ABERACE (VCA)

strukturni prestavby
balancovana translokace t(1;15)

B (1)) 1t

JTRIRE 83 41 43
NIRRT

46,XX,t(1;15)(q12;q22)
kﬁ lw Vytvofilo Oddéleni Iékaiské genetiky FN Brno
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| VROZENE CHROMOZOMOVE

ABERACE (VCA)

strukturni prestavby
translokace

robertsonovska translokace der(13;14)
(derivovany chromozom)

| »
§ B

1= 14
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VROZENE CHROMOZOMOVE

ABERACE (VCA)

strukturni prestavby
robertsonovska translokace

UG dp

2

ARIRIRIRIEERY,
!E"@ i3 TRINY

TRTRNTRTRR Y.

45,XX,der(13;14)(q10;,q10)
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VROZENE CHROMOZOMOVE

ABERACE (VCA)

strukturni prestavby
translokacni forma Downova syndromu

(L D O Al

a

RANININT TR PRIEIRIR T B
ih )i BERTINE TRIRY TRINT

AL in ‘2? L I P4 28 (34)is B 3

rodic¢ dite
45,XX,der(21;21)(q10;q10) 46,XY,der(21;21)(q10;q10),+21

3 A b'e‘””""wﬁ_
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VROZENE CHROMOZOMOVE
ABERACE (VCA)

strukturni prestavby
translokacni forma Downova syndromu

o s Wi s

Ee%”inm SRISTRIRTNIRL

TRYET TRL aﬁa IN1EL SRR

TRTHCSITES | BN vt 5p (snjes e
rodic¢ dite

45,XX,der(14;21)(q10;q10) 46,XY,der(14;21)(q10;q10),+21

!‘ < ‘\’ b‘?d tus,?‘q‘p
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VROZENE CHROMOZOMOVE
ABERACE (VCA)

strukturni prestavby
translokace

translokace u svych nositeld vétsinou nezplsobuji abnormalni fenotyp,
ale jsou spjaty s vysokym rizikem vzniku nebalancovanych gamet
a s tim spjatych potratd nebo narozeni potomk@ s nebalancovanym
karyotypem (parcialni monozomie jednoho a parcialni trizomie druhého
chromozomu)

karyotyp matky
46,XX,1(16;21)

dité s neblacovanym
karyotypem
46,XY,der(21)t(16;21)mat

-

q ék A "f e chromozomy, které se
— zucCastnily translokace
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VROZENE CHROMOZOMOVE
ABERACE (VCA)

strukturni prestavby
translokace

(»CUT im €IH3 E n

IR HETEEE TR RIRERIRT

B BB 8¢ %mlf-: THENTRTRY, SRIRT
Qwi Gm‘ Qmirsna €' _Y i§ B¢ a»e7gd 5 3

rodi¢ dité
46,XX,t(16;21)(g22;q22.1) 46,XY,der(21)t(16;21)(q22;q22.1)

a = \ b“‘d B N‘?"v“,_ i .
lw Vytvorilo Oddéleni 1ékaiské genetiky FN Brno
A T AR el




VROZENE CHROMOZOMOVE
ABERACE (VCA)

strukturni prestavby

translokace

balancované prestavby - v sadé chromozom{
je zachovano normalni mnozstvi chromozomoveého
materialu
- vétsinou nemaji fenotypové vyjadreni, v bunikach je

pritomen veskery chromozomovy material, i kdyz

v odlisném usporadani
- mohou mit fenotypoveé vyjadreni v pripade, ze jsou

v dusledku ptestavby vyfazeny nékteré geny z funkce, v misté zlomu

vznikla mala delece, ktera neni detekovatelna ad.

(zdanlivé balancovana chromozomova prestavba)
nebalancované prestavby - cast chromozomového materialu
v karyotypu chybi (parcialni monozomie) a cCast prebyva
(parcialni trizomie)

- vetSinou dochazi k fenotypovym abnormalitam

FN BBNo
A\ 4
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VROZENE CHROMOZOMOVE
ABERACE (VCA)

strukturni prestavby - translokace
vznik nebalancovanych gamet v meioze

| Ob zek 9.12 A: Schéma balan étr slo-

chromozomt 3 a 11, k kr £(3;11)
(quplSS)BT orba k d valen tup meé
segregace 2:2 u pie: (311)Vy1d g
mtymh bybl né nebo nebalan:
é. Blize viz
| |
3 der(d)  der(it) 11
Pérova
B 1 EE 3 pii meidze
I TINESC), (T D

AT OTNTTNN NN D
AT

O@ENIT TID
TGN TEEED OO

nnnnnnnnnnnnnnnnnnnnnnnnn

Segregace 1. typu Stidava segregace Segregace 2. typu
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VROZENE CHROMOZOMOVE
ABERACE (VCA)

strukturni prestavby
inverze

® INverzZe - na jednom chromozomu vzniknou 2 zlomy, segment
mezi nimi se otoCi o 180° a opét se zacleni
do chromozomu

A ) ] » paracentrickd inverze -
e oba zlomy jsou na stejném raménku,
. i © Usek nezahrnuje centromeru
ol || & S 7
Inverze | Al i pericentricka inverze -

D I D na kazdém raménku je jeden zlom,

5 B c invertovany Usek zahrnuje

Q, == centromeru
c Invert B
o |§ D
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VROZENE CHROMOZOMOVE

ABERACE (VCA)

strukturni prestavby
inverze

pericentricka inverze inv(8)
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VROZENE CHROMOZOMOVE
ABERACE (VCA)

strukturni prestavby
inverze

46,XX,inv(8)(p23.1?;q23?)
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VROZENE CHROMOZOMOVE

ABERACE (VCA)

strukturni prestavby
inverze

paracentricka inverze inv(1)
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VROZENE CHROMOZOMOVE

ABERACE (VCA)

strukturni prestavby
inverze

>V 1 T4

1
“ i ctis
BE 8d &5 »8 81 g8

30 B ae 86 <E | |
46,XX,inv(1)(q21;q32)

_ NEES,
Ty = ks
E S P =
FNBRNO = -
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-
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VROZENE CHROMOZOMOVE

ABERACE (VCA)

strukturni prestavby
inverze jako varianty nhormy

pericentricka inverze inv(9)(p11;q13)

= i {

=
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VROZENE CHROMOZOMOVE
ABERACE (VCA)

strukturni prestavby
inverze

inverze u svych nositeld vétsinou nezplsobuji abnormalni
fenotyp, ale jsou spjaty s vysokym rizikem vzniku
nebalancovanych gamet a narozeni abnormalnich
potomki

kﬁ lw Vytvorilo Oddéleni 1ékarské genetiky FN Brno
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VROZENE CHROMOZOMOVE
ABERACE (VCA)

strukturni prestavby
delece

e delece - vznik zloml a ztrata Gseku chromozomu,
ktery zpUsobuje vznik nebalancovaného karyotypu

(parcialni monozomie)

4 —> o <=mterminalni delece -vznik jednoho zlomu
ztrata koncoveho useku chromozomu

l 4 intersticidlni delece —vznik dvou zlomu,
l ztrata segmentu uloZeného mezi )

Terminalni centromerou a terminalni ¢asti irteesticigi
delece delece
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| VROZENE CHROMOZOMOVE

ABERACE (VCA)

strukturni prestavby
delece

terminalni delece del (5pter)
syndrom Cri du chat (syndrom kociciho kriku)

hed lw Vytvotilo Oddéleni lekarské genetiky FN Brno
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VROZENE CHROMOZOMOVE

ABERACE (VCA)

strukturni prestavby
delece

¢ Eml ..;‘a L I‘

46,XX,del(5p)(p14.1-pter)
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| VROZENE CHROMOZOMOVE

ABERACE (VCA)

strukturni prestavby
delece

mira klinickych pfiznakl zavisi
na rozsahu deletovaného
segmentu a na poctu a funkci
genu, které jsou v ném
obsazeny

karyotyp probanda
46,XY,del(18p), de novo
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VROZENE CHROMOZOMOVE
ABERACE (VCA)

strukturni prestavby

delece

1 i il
IR NTRINIRIS]

1RTRI THIN Mike

P4 3t ae tB ; L)

46,XY,del(18p)(pl1ll1.1-pter)
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VROZENE CHROMOZOMOVE
ABERACE (VCA)

strukturni prestavby
inzerce

e INZerce - nereciproky typ translokace

- segment z jednoho chromozomu je odstranén
a vlozen do jiného chromozomu bud’ ve své
pUvodni orientaci nebo opac¢né

- k jejich vzniku jsou potreba 3 body zlomu, 2 na
jednom chromozomu a 1 na druhém

- jsou pomérne vzacneé (1:80000)

- hrozi vznik nebalancovanych gamet a narozeni
abnormalnich potomka

i
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VROZENE CHROMOZOMOVE
ABERACE (VCA)

strukturni prestavby
inzerce

mzerce useku chromozomu Cc. 14 do chromozomu c 6

karyotyp probanda
46,XY,ins (6;14), de novo
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VROZENE CHROMOZOMOVE
ABERACE (VCA)

strukturni prestavby
inzerce

e Cils 1M

/ | Co
ASIRIRIRFRIET
I1NId ] B8 2¢ &8

31? 5203 s 4 !8 5 ﬁY

46,XY,ins(6;14)(p24;q13q22)
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VROZENE CHROMOZOMOVE
ABERACE (VCA)

strukturni prestavby
duplikace

o duplikace - nadbyte¢ny chromozomovy segment, ktery

zpusobuje vznik nebalancovaného karyotypu
(parcialni trizomie)
- byvaji méneé nebezpecné nez delece

s 0

'FNBRNO.

lw Vytvorilo Oddéleni 1ékatské genetiky FN Brno

: v,
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VROZENE CHROMOZOMOVE
ABERACE (VCA)

strukturni prestavby
duplikace

{3 it 153

§R-33 1B 2 38 18 &8
émﬁ BA 2¢ B¢ 45 &4

55 5203 LK ﬁ:‘. g%

46, XX,dup(6)(q22-q23)
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VROZENE CHROMOZOMOVE
ABERACE (VCA)

strukturni prestavby

neobvyklé typy chromozomii

marker chromozomy
— malé chromozomy (s centromerou),

\4 - rv A4 - - - 14 '
casto v mozaice, obtizne identifikovatelne n
(mohou byt vrozené nebo kultivaéniho puvodu)

a 4 E

4/ kruhové chromozomy
, i - (ring chromozomy)
<) 3 b - na obou koncich chromozomu

vzniknou zlomy, dojde ke
18 ztraté koncovych Usekd, zbytek

Kruhovy chromozomu se spoji
chromozom

FN BRNO lw Vytvorilo Oddéleni 1ékarské genetiky FN Brno




VROZENE CHROMOZOMOVE
ABERACE (VCA)

strukturni prestavby
ring chromozom

-
12 14 15 1B
L] -

i 2% iy st i >
19 20 21 22 X

46,XX,r(18)
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VROZENE CHROMOZOMOVE

ABERACE (VCA)

strukturni prestavby
marker chromozom

ey !

i ” Ii “ 1
(} !} i RN

W w1 W
47,XX,+mar
a2 a ;‘““s"wﬁ
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VROZENE CHROMOZOMOVE
ABERACE (VCA)

strukturni prestavby
neobvyklé typy chromozomii

e izochromozomy -
metacentrické chromozomy,
které vznikly tak, ze 1 raménko

chromozomu chybi a druhé je () U

duplikovano (parcialni

Division Misdivision

P 4 podélné déleni centromery pficné delenl centromery
monozomie 1 ramenka e el
a parcialni trizomie
2. raménka)
i(Xp)  i(Xq)
Figure 19.2. Misdivision of the human X chromosome resulting in the formation
of a long-arm isochromosome i(Xq) and a short-arm isochromosome i(Xp) (pre-

sumably inviable).
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VROZENE CHROMOZOMOVE
ABERACE (VCA)

strukturni prestavby
izochromozom

OO na
LUSRIRIASRIRT

8 (<} 38 31 ig
iml &205 is :'ﬂa B)/ Y
46,X,idic(Xq)
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N : :
| VROZENE CHROMOZOMOVE
ABERACE (VCA)

strukturni prestavby
neobvyklé typy chromozomii

e dicentrické chromozomy
- na dvou chromozomech dojde
ke zlomu
- vznikne dicentricky chromozom U 13 14

fazi Usekd s centromerou

a acentricky fragment
spojenim Usekl bez centromery u

“ lw Vytvorilo Oddéleni lekarské genetiky FN Brno
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VROZENE CHROMOZOMOVE
ABERACE (VCA)

strukturni prestavby
dicentr

¥% 58 .a E8 ) 8

46,XY,dic(13;14)(ql11;q11)
kﬁ lw Vytvofilo Oddéleni Iékaiské genetiky FN Brno
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Klinické indikace

k postnatalnimu stanoveni
karyotypu (VCA)

podezreni na syndrom podminény chromozomovou aberaci (CHA)
(+21,+18,+13, 4p-, 5p-,+8,+9, mikrodelecni syndromy)
novorozenci s mnohoéetnymi vadami postihujicimi vice systému
neprospivajici kojenci + somatické odchylky, dysmorfie obliCeje,
zmeny svalového tonu

psychomotoricka retardace +(-) somatické odchylky

déti s anomaliemi vnitfniho i zevniho genitalu

poruchy pohlavniho vyvoje

sterilni a dysfertilni pary (opakované samovolné aborty (SA), dva a

vice 1)

darci gamet !!!
partneri pred IVF !!!
déti urcené k adopci

i
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e vysetreni vlivu mutagennich faktor@ prostredi
na cloveka

e zZmeny nejsou vrozene (nejsou soucasti karyotypu), jsou
ziskane (vyskytuji s v nekterych bunkach v dusledku vlivu
vpejsich faktoru, v ruznych bunkach se mohou vyskytovat
ruzne zmeny)

e zvysene % aberantnich bunék v organismu prispiva k
rychlejsimu starnuti organismu, vzniku degenerativnich
onemocneni, je mozne maligni zvrhnuti; aberace mohou

byt EFl’tomny nejen v somatickych, ale i v pohlavnich

bunkach, zvysuje se riziko narozeni postizeného ditéte.

e hodnoti se 100 bunek, za patologii je povazovan
nalez opakované 5% nebo vice nez 5%
aberantnich bunek, vysetrujeme 100 mitoz

A :‘-‘\“”.“l’“"; i v r 17 v r .
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ZISKANE CHROMOZOMOVE

ABERACE (ZCA)
charakteristika poskozeni

poSkozeni chromozomu zdvisi na:
e typu pusobicich faktoru

e fazi bunecného cyklu, ve které se nachazi
v v (o) 7
bunka v dobe pusobeni mutagenu

e davce mutagenu

hﬁ IMJ Vytvotilo Oddéleni 1ékaiské genetiky FN Brno




ZISKANE CHROMOZOMOVE

ABERACE (ZCA)

N A A4

priciny vzniku

pusobeni - fyzikalnich faktoru

(ionizujici zareni)
- chemickych latek

(cytostatika, imunosupresiva,
oxidacni, alkylacni cinidla ad.
latky pouzZivané v prumyslu)

. . 7 (o)
- biologickych faktoru
(virové infekce — pravée nestovice, spalnicky,
zardenky ad.)

H
-
w
‘v :
| A
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ZISKANE CHROMOZOMOVE

ABERACE (ZCA)-
typ poskozeni

typ poskozeni zavisi na fazi bunécného

cyklu v dobé pusobeni mutagenu:
e chromatidové aberace
- aberace na jedné chromatidée
postizeného chromozomu (poskozeni
uz replikované DNA, chromozom
se sklada ze 2 chromatid)
e chromozomové aberace D——"
- aberace na obou chromatidach Pre. 3 L et s i
postizeneého chromozomu (poskozeni DNA e
pred replikaci, chromozom se sklada

z 1 chromatidy, ktera se replikuje i s defektem)

kﬁ IMJ Vytvoiilo Oddéleni 1ékaiské genetiky FN Brno
‘V ¢"+,d " n“\;o,




ZISKANE CHROMOZOMOVE

ABERACE (ZCA)-
typ poskozeni -

 jednochromatidové gapy (mezery)

(G )- pricné slabé se barvici ¢ast chromatidy, také uplné
preruseni chromatidy nepresahujici jeji sirku

i K

b
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ZISKANE CHROMOZOMOVE

ABERACE (ZCA)-
typ poskozeni -

e jednochromatidové zlomy (2Z7),
oddéleni samostatneého fragmentu (F) -

uplné preruseni chromatidy, pravdepodobné koncova delece
V4 .’ (o) 7 v V4 (o) V4
(fragmenty mivajl ruzne rozmery, mohou byt v ose s puvodnim

chromozomem nebo nemusi)

d
A
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ZISKANE CHROMOZOMOVE

ABERACE (ZCA)-
typ poskozeni -

° V\'/mény (V)- vymeny casti chromatid v ramci jednoho
nebo vice chromozomd

PR

I

Fal
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ZISKANE CHROMOZOMOVE ABERACE
(ZCA)-

typ poskozeni -




ZISKANE CHROMOZOMOVE

ABERACE (ZCA)-

typ poskozeni -

e dvouchromatidoveé zlomy (2" °),
oddéleni parovych fragmentu (DF)-

uplné preruseni obou chromatid, pravdépodobné koncova delece
v 7 v s s (o) s v
(fragment obvykle lezi paralelne, mivaji ruzné rozmery, mohou
’ (o) s s
byt v ose s puvodnim chromozomem nebo nemusi)
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ZISKANE CHROMOZOMOVE

ABERACE (ZCA)-
typ poskozeni -

e izochromatidoveé gapy (mezery) (G~ ")-

pricne slabée se barvici cast chromozomu, také uplné preruseni
chromozomu nepresahujici Sirku chromatidy

1' ~— G
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ZISKANE CHROMOZOMOVE

ABERACE (ZCA)-
typ poskozeni -

e acentrickeé ringy, kruhove

Chromozomy- uzaviené struktury, vznik dvou zlomd na

jednom chromozomu, dojde ke spojeni — acentrickeé ringy jsou bez
centromery, kruhové chromozomy zahrnuji centromeru
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ZISKANE CHROMOZOMOVE

ABERACE (ZCA)-
typ poskozeni -

e chromozomy zahrnujici vice nez 1
centromeru-

dicentrické, tricentrické chromozomy...
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=
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ZISKANE CHROMOZOMOVE

ABERACE (ZCA)-

priprava preparatd

Priprava preparatll na ZCA se lisi od pripravy
preparatii na stanoveni karyotypu
(viz kultivace materialu, zpracovani, barveni):

e material - periferni krev
e kultivace bunék v suspenzi 48 hodin s pridanim PHA
e kolchicin, hypotonizace, fixace, vykapani suspenze na sklicka

e BARVENI GIEI:IISOV?M BARVIVEM BEZ PRUHOVANI
CHROMOZOMU
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Klinické indikace

k vysetreni ZCA

e prace v riziku (kontakt se Skodlivymi latkami, zarenim),
vstupni prohlidky na pracovistich se zvysenym rizikem

e podezreni na syndromy se zvysenou lomivosti
chromozomd

e pred chemoterapii, po chemoterapii, po jiné dlouhodobé
lecbe

e v pfipadé, Ze pfi vySetieni chromozomu na VCA byl
zjistén markantni nalez chromozomovych zlomu

e kontrolni vySetieni u podchycenych pfFipadd
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