Abstrakt

Nadpocetné marker chromozomy (sSMC) jsou relativné vzadcnym cytogenetickym
fenoménem. Jejich laboratorni analyza neni jednoducha, ajesSt¢ naro¢néjsi je klinicka
interpretace vysledkti. Hlavnim divodem je pfedevSim to, ze vétSina nosici sSMC nema
zadné klinické projevy. Svoji roli hraje chromozomovy piivod a pfesny rozsah aberace, ale
také to, Zze se sSMC velmi Casto nachazeji v mozaice, ktera miize ovliviiovat fenotyp
v klinické, ale i laboratorni genetice.

Prace se zabyva vysetfovacim procesem pii ndlezu sSMC s pouzitim molekularné
cytogenetickych technik, zejména fluorescencni in situ hybridizace (FISH). Prospektivné
i retrospektivné bylo vySetfeno celkem 67 rodin abylo nalezeno 70 jedine¢nych sSMC
u celkem 74 osob. Sest piipadii bylo familiarnich a ve tiech piipadech byly nalezeny dva
sSMC u jednoho jedince. Podle vstupniho nélezu v karyotypu byly ptipady rozd€leny do dvou
skupin, na sSMC nadpo&etné k normalnimu karyotypu (skupina A) a sSMC' nadpoletné
k turnerovskému karyotypu (skupina B).

Chromozomovy ptivod byl uspéSné stanoven u 88,6 % sSMC. Ve skupiné A byly
nejcastéjSim ndlezem sSMC pochézejici z chromozomu 15, na druhém mist¢ pak sSMC
pochazejici z ostatnich akrocentri. Klinické hodnoceni vlivu sSMC na fenotyp pacienta jsme
uzavieli u 79,6 % sSMC, z toho jsme v 53,5 % piipadl hodnotili sSSMC jako pravdépodobné
patogenni ve vztahu k fenotypu pacienta. Nejcastéjsi indikace k vySetfeni v této skupiné byly
vrozené¢ vyvojoveé vady a/nebo vyvojové opozdéni a/nebo intelektova nedostatecnost
a poruchy reprodukce. U téchto osob se obecné sSSMC nachazeji n¢kolikrat Castéji nez v bézné
populaci. Ve skupiné B byly vSechny sSMC podle teoretickych ocekavani odvozené od
gonozomil asvym nosicim zpiisobovaly pfiznaky ze spektra Turnerova syndromu
a gonadalni dysgeneze.

Prace ptispiva ke korelaci genotypu a fenotypu unosi¢ti sSMC, poskytuje voditka
k interpretaci podobnych ndlezli u dalSich pacientl aupozorfiuje na netypické piipady.
Zvlastni pozornost byla vénovana specifikim v prenatalni diagnostice. U patogennich sSMC
byly studoviany mechanismy a geny, které mohou k abnormalnimu fenotypu pfispivat.
V ramci prace jsme také potvrdili vyznam FISH ve vySetfovacim schématu, a zejména pro
prenatalni diagnostiku jsme modifikovali a zefektivnili dosud pouzivany vySetfovaci

algoritmus.



