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Chromosomové aberace (CHA)

Pro kazdé pocaté dite plati obecné genetickeé riziko 3-5%, ze
se muze narodit s néjakou VVV nebo dédicnou nemoci,
ktera se rodineé dosud nevyskytla nebo dosud neprojevila.

vrozené CHA:

20 — 50% vsech poceti

50 — 60% abortlu v trimestru
0, 56 - 0,7 % zivé rozenych déti

ziskané CHA:

onkocytogenetika, rizikové prostredi, rizikové nebo
dlouhodobé podavané léky



Typy vrozenych chromosomovych aberaci

Numerickeé
Strukturni

Balancované
Nebalancované

Autosomu
Gonosomu



Normalni karyotyp — G pruhy

'“ 3( n L ’ ¥



Submikroskopické zmeény
Mikrodelecni syndromy

submikroskopické zmény

(mikrodelece nebo mikroduplikace, marker chromosomy,
slozité prestavby, vyhledavani typickych zmeén
v onkologii...)

MLPA, CGH, array CGH - genetické Cipy



Material pro cytogenetické vysetreni VCA

Prenatalne:

bunky plodové vody
choriové klky

placenta

pupecnikova krev

tkané potracenych plodU

Preimplantacni vysetreni:

bunky embrya den 3/den 5

Postnatalné:

periferni krev + Heparin

vzorky ruznych tkani

(biopsie kozni, stéry bukalni sliznice..)



Numerické VCA

Jiny pocet nez 46 chromosomu

Downuv syndrom -47,XX,+21, 47,XY,+21
Edwardsuv syndrom -47,XX(XY),+18
Patalv syndrom - 47, XX(XY), +13

Turner syndrom - 45,X
Klinefelterav syndrom - 47,XXY



Downuv syndrom
1Q 25-50

hypotonie svalova

mala zavalita postava

kulaty oblicej

mongoloidni postaveni ocnich
stérbin

hypertelorismus

Siroky koren nosu

kozni rasa na zatylku

mala usta, velky jazyk

pricna dlanova ryha...
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Péce o dité s Downovym syndromem

Neonatologie

Pediatrie

Rehabilitace, orofacialni stimulace
Endokrinologie

ORL

OcCni

Psychologie — psychiatrie
Gastroenterologie

Stomatologie

Specialni pedagogika, logopedie
Lékarské genetika



Svetovy den Downova syndromu




Edwardsuv syndrom, 47,XX(XY),+18

rustova retardace intrauterinni,
hypotrofie

microcephalie
dolichocephalie
nizko posazené usi
micromandibula
atypickeé drzeni prstu
atypicky tvar nohou
dalsi zavazné VVV



Patau syndrom, 47,XX(XY),+13

e oboustranny rozstep rtu
a patra

e kozni defekty ve vliasaté
casti hlavy
e vrozené vady mozku
(holoprosencephalie)
* micro-anophthalmia
* hexadactilie
e VCCajiné



Turner syndrom, 45,X

plod-hygroma colli, hydrops
nizsi por.vaha a délka

nizka vlasova hranice
lymfedémy

pterygia

cubiti valgi

stenosa aorty

VVV ledvin

stitovity hrudnik

lateralné ulozené prsni bradavky
maly vzrust

neplodnost



Klinefelter syndrom, 47, XXY

1:670

do puberty Casto
bez napadnosti

opozdéena puberta
hypogenitalismus
aspermie, sterilita

zenské rozlozeni
tuku

gynekomastie
chabé ochlupeni



Strukturni chromosomoveé aberace

chybéni Ci prebyvani ¢asti genetického
materialu kteréhokoli chromosomu, atypicka
struktura — vedle sebe se dostanou casti
genetického materialu, které tam za normalnich
okolnosti nepatri — pozicni efekt

castecné-parcialni delece
parcialni trisomie

inverze, inzerce, duplikace....
Mikrodelecni syndromy



Types of mutation

CDrelaetion Cuplication Inwersion

T HF

Insertion

. SN

CHRinarmasarmes S0
s P S s 2

Chramosomes 9

Translocation

ot e b i

e et wae
Chromooorms 94

=l oo e 8



Wolf-Hirschhorn syndrom
46,XY(XX),4p-

Incidence?
IUGR
Hypotonus

Charakteristicka
tvar

VCC

Vyrazna hypotonie,
Neprospivani je
Castou pricinou

smrti

Tezka mentalni
retardace



Cri du chat, 46,XX(XY),5p-

1:50 000

typicky krik
novorozence
laryngomalacie
kulata hlava
antimongolismus
epicanty

hypotonie
hypotrofie

dalsi vyvojové vady



Syndrom Di George

* Velo - Kardio- Facialni syndrom
e CATCH 22

* Vrozené srdecni vady typické konotrunkalni
vady, facialni dysmorfie, hypoplasie - aplasie
thymu event. pristitnych télisek, imunodefekty,
hypoparathyreoidismus



Williams - Beuren syndrom

 del 7911.23

e Facialni dysmorfie - Elfin face — silné rty, odstavajici
vetsi usi, srdecni vady - stenosy aorty, plicnice,
hypokalcemie, mala postava, PMR, hernie, hruby
hlas, kostni anomalie, pratelska povaha, dobry
sluch...



Prader-Willi syndrom

Hypotonie, hypotrofie, poruchy prijmu potravy v
kojeneckém véku

PMR, mala postava, obesita, hyperfagie, akromikrie,
hypogonadismus pozdeéji

mikrodele delece 15g11-12 paternalni



Angelman syndrom

tézka PMR, epilepsie, zachvaty smichu, tézce opozdén vyvoj reci
atypické chovani
stigmatizace

Incidence 1 na 10 000 — 20 000

70% de novo maternalni mikrodelece 15q11.2-g13
2% paternalni uniparentalni disomie 15q911.2-g13
2-3% defekt imprinting

25% mutace v genu UBE3A



Submikroskopické zmeny

array-CGH (genetické Cipy), NGS

Detekce submikroskopickych deleci a duplikaci
Detekce variant normy

Interpretace nalezu !!!

Potvrzeni zmény dvéma nezavislymi laboratornimi
metodami

VysSetreni rodicu event. dalSich pribuznych pro
potvrzeni / vylouceni patologie, uréeni genetického
rizika pro dalsi pribuzné
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