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ABSTRAKT

Cystickd fibr6za a choroby sexpanzemi trinukleotid jsou zdvaznd dédicna
onemocnéni, kterd slouzi v mé diplomové praci jako modelové piiklady vhodné pro vyuku
zajimavych témat lidské genetiky na stiednich Skoldch. Pomoci vhodné metody
prenatalné—genetického vySetfeni je mozné v rizikovych rodindch ur€it diagnézu
vyvijejiciho se plodu a stanovit odpovidajici prognézu v dal$im prenatdlnim a postnatalnim
VyVvoji.

Prakticka Cast prace je vénovana obsahové analyze ucebnic biologie pro stfedni Skoly a
piipravé modelové hodiny genetiky na stfednich Skoldch. Cilem obsahové analyzy ucebnic
biologie pro stfedni Skoly bylo vyhodnoceni jednotlivych ucebnic dle nékolika predem
zvolenych kritérii. Cilem prezentace navrzené modelové hodiny bylo na zdklad¢ odpovédi
ziskanych z dotaznikt zjistit, zda se zZ4ci vysSSich ro¢nikt stiednich Skol zajimaji o predmét
genetiky, dale zjistit, co zdky na hodindch nejvice zaujalo, pfipadné ¢emu nerozuméli a co
se jim zdélo byt obtiZzné. Hodina byla vedena formou odborného seminéte, metodou vyuky

byla piednéska.

Z vybranych ucebnic biologie pro stiedni Skoly byla na zédklad¢ primérného hodnoceni
nejlépe vyhodnocena ucebnice Biologie pro gymnazia od autord Jelinka, J. a Zichacka, V.,
kterd je na zkoumanych Skoldch vyuZivdna jako studijni materidl. Z dotazovanych Zaki
stiednich Skol se o genetiku zajimalo 47,6 % z&ka. Ve tiidé¢ 4.A a 4.B to byla neceld
polovina zaki, ve tfidé sexta naopak nadpolovicni vétSina zakt — 73,7 %. Ve tiid¢ 3.A a
3.B odpovédelo 52,4 % zaki nerozhodné. Nejvice zaky zaujalo celkové pojeti prezentace a
to véetné¢ obsahu obrdzkli a videi. Za obtiZzné povazovali téma chorob s expanzemi
trinukleotidli a nékteré odborné ndzvy obsaZené v prezentaci. Vedeni hodiny formou

odborného seminére se osvédcilo. Pfednaska jakoZto zvolend metoda vyuky nikoliv.

KLICOVA SLOVA

prenatdlni diagnostika, genetické poradenstvi, cystickd fibr6za, choroby s expanzemi
trinukleotidti, didaktické zdsady, formy a metody vyuky, analyza ucebnic, vyuka genetiky

na stfednich skolach



ABSTRACT

Cystic fibrosis and diseases associated with trinucleotide expansions are serious
hereditary disease that serves in my Diploma thesis as role models suitable for teaching
interesting topics of human genetics at secondary schools. By using appropriate methods of
prenatal genetic treatment, it is possible to make a diagnosis of the developing fetus and to
determine a corresponding prognosis in next prenatal and postnatal development in

families at risk.

The practical part of the thesis is devoted to the content analysis of biology
schoolbooks for secondary schools and to the preparation of a prototype class of genetics at
secondary schools. The aim of the content analysis of biology schoolbooks for secondary
schools is the evaluation of various textbooks according to several preselected criteria. The
aim of the presentation of the proposed prototype class was to determine, based on the
responses obtained from the questionnaires, whether pupils of higher grades of secondary
schools are interested in the subject matter of genetics, to find out what engaged their
attention the most during the lessons or what they did not understand and what they
considered as difficult. The lesson was conducted as a specialized seminar, the teaching

method was a lecture.

From the selected biology schoolbooks for secondary schools, Biologie pro gymnazia
by Jelinek, J. and Zichacek, V. that is used as study material at examined schools was
evaluated as the best one. In total, 47,6 % of the surveyed secondary school pupils, 47,6 %
are interested in genetics. It was less than a half of the pupils in the classes 4.A and 4.B, in
the sexta class it was contrarily more than a half of the pupils — 73,7 %. In the classes 3.A
and 3.B, 52,4 % of pupils answered indecisively. The pupils were mostly impressed by the
overall concept of the presentation including the content of images and videos. They
considered as difficult the topic of diseases associated with trinucleotide expansions and
some technical titles contained in the presentation. A specialized seminar as a form of

leading the class proved successful. That is not true about a lecture as a teaching method.

KEYWORDS

prenatal diagnostics, genetic counseling, cystic fibrosis, diseases associated with
trinucleotide expansions, teaching principles, teaching forms and methods, schoolbooks

analysis, teaching of genetics at secondary schools
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1 Uvod

Prenatdlni diagnostika, jakoZto soucast fetdlni mediciny, pfedstavuje soubor metod,
kterymi lze predejit narozeni ditéte s t€Zkymi poruchami jak télesného tak i dusevniho
vyvoje. Diky prenatédlni diagnostice a s ni spojenym genetickym poradenstvim je mozné
doptfedu napldnovat vhodny zptsob porodu a zajistit adekvatni postnatdlni péci o diteé

narozené s n¢kterou z vrozenych vyvojovych vad.

7z vz

V teoretické Casti této prace se podrobnéji zabyvam popisem a prenatalni diagnostikou
cystické fibrézy a chorob s expanzemi trinukleotidli, konkrétné syndromu fragilntho X
chromozomu, Huntingtonovy choroby, myotonické dystrofie a Friedreichovy ataxie. Jedna
se o velmi zdvaznd onemocnéni a jejich vcasné odhaleni poskytuje rodicim mozZnost
rozhodnout se, zda-li si dit¢ s danou chorobou ponechaji, pfipadn¢ zda-li téhotenstvi
prerusi.

Prakticka cast price je vénovédna obsahové analyze ucebnic biologie pro stredni Skoly a
piipravé modelové hodiny genetiky na stfednich Skoldch. Obsahové analyze bylo
podrobeno celkem 6 ucebnic biologie pro stfedni Skoly volné¢ dostupnych v univerzitnich
knihovnéch. Jednotlivé u€ebnice byly hodnoceny na zdkladé n¢kolika pfedem stanovenych
kritérii. Modelovd hodina genetiky byla prezentovdna ptfed zdky tiidy sexta Gymndzia
Bozeny Némcové v Hradci Kralové a pred Zdky t¥id 3.A, 3.B a 4.A a 4.B Gymnizia a SOS
Jilemnice. Hodina byla vedena formou dvouhodinového odborného semindie a jako
metoda vyuky byla zvolena prednidSka. Téma predndsky korespondovalo s ndzvem
diplomové price, tedy Prenatdlni diagnostika cystické fibrézy a chorob s expanzemi
trinukleotidi. Vystupem prezentace modelové hodiny byl kratky anonymni dotaznik —

posttest.

Cilem obsahové analyzy ucebnic biologie pro stfedni Skoly bylo vyhodnoceni
jednotlivych typti ucebnic na zdklad¢ ndsledujicich kritérii: pocet stran vénovanych
predmétu genetika; odbornost textu; mnoZstvi obrdzkl, schémat a tabulek obsaZenych
v ucebnici; zadani otdzek a ukold a jejich sprdvnd feSeni; obsah ndvodi k laboratornim
cvicenim a uvedeni zajimavosti. Obsah témat diplomové prace jsem jako kritérium
neuvedla, jelikoZ mym cilem bylo ohodnotit danou ucebnici na zdkladé uciva, které se na
sttednich Skoldch probird. Cilem prezentace navrzené modelové hodiny bylo na zakladé

odpovédi ziskanych z dotaznikti zjistit, zda se Zaci vysSich ro¢niki stfednich Skol zajimaji



o pfedmét genetiky jako takovy, déle zjistit, co Zdky na modelové hodiné€ nejvice zaujalo,

pfipadné cemu nerozumeéli a co se jim zdélo byt jiz ptili§ obtiZné.

2 Prenatalni diagnostika

Prenatdlni diagnostika pfedstavuje prevenci narozeni déti s téZkymi poruchami
dusevniho i télesného vyvoje. V souladu s legislativou CR prenatilni diagnostika
umoziuje u zdvaznych vrozenych vad a u piipadi mnohocetnych vrozenych vad predCasné
ukonceni gravidity. Diky prenatdlni diagnostice je mozné s predstihem naplanovat vhodny
zpusob porodu a zajistit adekvatni postnatdlni péci o dité narozené s vrozenou vadou.
Cilem prenatdlni diagnostiky je tedy vCasnd asprdvnd diagnostika zdvaznych typil

vrozenych vad.

Pocitky prenatdlni diagnostiky vrozenych vad v Ceské republice se datuji na poéatek
sedmdesatych let 20. stoleti, kdy byla prenatalni geneticka diagnostika po experimentalnim
ovéfeni zdkladnich metod zavedena do klinické praxe. Nejprve se prenatdlné
diagnostikovaly vady chromozomalni jako napiiklad trizomie 21.
chromozomu — Downliv syndrom. Se zavedenim ultrazvukové diagnostiky v osmdesatych
letech se zacinala rozvijet i prenatdlni diagnostika strukturdlnich vrozenych vad. Metody
II. trimestridlnitho biochemického screeningu byly zavedeny v devadesitych letech 20.
stoleti a ndsledn& po nich i metody L trimestridlniho biochemického screeningu (Sipek et

al., 2006).

Vyskyt vrozenych vyvojovych vad je v CR registrovdn v Ndrodnim registru vrozenych

vad CR za tcelem sledovani stavu populace.
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3 Genetické poradenstvi

Genetické poradenstvi je obor lékaiské genetiky, vyuZivajici genetickych metod
k fesSeni problematiky vyskytu dédi¢nych chorob, jejich pfenosu a prevence. Na zdkladé
studia rodokmenu, znalosti dané choroby a jeji d&€dicnosti umoziuje urcit riziko jejtho
pfenosu na potomky. Geneticky rizikovd rodina nebo jedinec postizeny vrozenou
vyvojovou vadou ¢i chorobou geneticky podminénou nebo s jeji genetickou dispozici tak
dostdva moznost vyuZzit nejnovéjSich metod genetické prevence a klinické 1€cby (Hajek et

al., 2000).

Genetické poradenstvi je do velké miry zaméfeno na komunikaci mezi pacientem
a lékafem. Lékar—genetik, je opravnény seznamit pacienta (rodic¢e) na zaklad¢ jeho rodinné
anamnézy a genetického vysetieni s moznymi genetickymi riziky pro dal$i reprodukci a
moznostmi genetické prevence. Lékar rovnéZ musi pacienta informovat o moZnostech
1é¢by, prubéhu a prognéze vyvoje vrozené vyvojové vady ¢i choroby, o socidlnim
uplatnéni postizeného a také o ekonomickych dasledcich pro rodinu. Rozhodovani rodice
o volbé genetické prevence vychdazi z vlastnitho vyhodnoceni ziskanych informaci a musi

byt naprosto svobodné — hovoifime o tzv. nedirektivnim genetickém poradenstvi.

3.1 Poradenstvi pro prenatalni diagnostiku

Jednd se o genetické poradenstvi v dob¢, kdy je jiz Zena téhotna. Hlavnim cilem je
pomoci vhodné metody prenatdlné—genetického vySetfeni zjistit co nejspolehlivé)si
diagnézu vyvijejictho se plodu a ur€it prognézu v dal§im prenatilnim a postnatdlnim
vyvoji. I pfesto, Ze je prenatdlni diagnostika velmi vyznamnou metodou genetické
prevence, jeji spolehlivost detekce vrozenych vyvojovych vad a chorob neni stoprocentni.
Dle studie NICHD (National Registry for Amniocentesis Study Group) je stdle nutno
pocitat s moZnosti diagnostického omylu v rozmezi od 0,2-0,6 % (Hajek et al., 2000). I

s touto informaci musi byt rodi¢ fddné obezndmen.
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4 Metody prenatalni diagnostiky

Identifikace vrozenych vyvojovych vad se provadi na zdklad¢ screeningu v 1. trimestru,
screeningu ve II. trimestru, piipadné pomoci invazivnich vysetfeni zaméfenych na
vylou€eni chromozomadlnich aberaci u ditéte. BohuZel kazdé invazivni vySetfeni je
zatiZeno rizikem spontanniho potratu. Proto jsou v prvé fad¢ provadény testy neinvazivni,
které plni podminky screeningu. V sou¢asné dobé je vCR provddén screening
prvotrimestralni kombinujici vyhodnoceni biochemickych markerii a méfeni Sijového
projasnéni, tzv. NT diagnostika a druhotrimestralni biochemicky screening (Laznickova,

2012).

Biochemicky screening se vzdjemné dopliluje s ultrazvukovym screeningem, jenz

zvysuje jeho diagnostickou efektivitu.

4.1 Neinvazivni metody prenatalni diagnostiky

Na pocatku 20. stoleti bylo zjiSténo, ze vyskyt nejcastéjSi chromozomalni aberace —
Downovy choroby souvisi s vy$§im vékem matky. V 60. letech 20. stoleti byla objevena
moznost stanoveni diagnézy kultivaci amniocyti — epitelidlnich bunék obsaZenych
v plodové vodé. Toto vySetieni se provadelo u starSich t€hotnych Zen, nejprve nad 40 let,
pozdé&ji nad 35 let. Na konci 80. let bylo zjisténo, Ze v krvi té¢hotnych Zen s plody s trizomii
21. chromozomu jsou ve srovnani s krvi matek se zdravymi plody zménény hodnoty
nékterych markerti:  alfa-1-fetoproteinu, nekonjugovaného estriolu a lidského

choriogonadotropinu. Dle poctu vySetfovanych markert byl tento test nazvan triple test.

4.1.1 L trimestralni screening

Prenatdlni screening v prvnim trimestru, ozna¢ovany jako kombinovany test, se sklada
z biochemického screeningu a ultrazvukového vySetfeni. V priibéhu 90. let minulého
stoleti byl zjistén vztah mezi tloustkou Sijového projasnéni, tzv. nuchdlni translucenci
(NT) a rizikem chromozomadlnich aberaci. Obecné plati, ze ¢im vétsi je hodnota nuchélni
translucence, tim vyssi je riziko vyskytu chromozomadlnich aberaci. Ptfi hodnoté nad 2,3
mm toto riziko prudce stoupd. Dle ultrazvukového screeningu lze tyto aberace rozpoznat

na zdklad¢ piitomnosti ¢i absence nosni kiistky (viz Obrazek 1, 2 a 3), pfitomnosti
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tricuspidalni regurgitace (nedomykavost trojcipé srde¢ni chlopné¢), priitoku ductus venosus

(zilni spojka ve fetdlnim krevnim ob¢hu) a velikosti frontomaxilarniho thlu (dhel, ktery

svird linie obliCeje srovinou horni Celisti). Toto vySetfeni je vSak Casové ndrocné a

vyzaduje pfitomnost certifikovaného Iékate.
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Obrdzek 1: Snimek z ultrazvuku
Zdroj: <http://www.profema.cz>

Obrdzek 2: Snimek z ultrazvuku
Zdroj: <http://www.profema.cz>

Obrdzek 3: Snimek z ultrazvuku
Zdroj: <http://www.profema.cz>
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Zelend 1usecka zobrazuje normdlni

hodnoty NT (1,69 mm)

Cervend Sipka znaci pritomnost nosni

kiistky

Zelend usecka zobrazuje abnormdlné

zvySené hodnoty NT (3,13 mm)

Cervend Sipka znaci pritomnost nosni

kiistky

Cervend Sipka poukazuje na nepiitomnost
nosni kistky. Nad chybéjici nosni kiistkou je
videt bild linka, kterou je kuZe na povrchu
nosu plodu (u normdlné pritomné nosni kiistky

by byly videt 2 bilé linky)

Hodnoty NT jsou v normdlu



Ultrazvukové (nuchdlni translucence) a biochemické markery (free f hCG a PAPP-A)
ziskané odbérem z matCiny krve jsou zaddvany do specializovaného pocitacového

programu, ktery je schopen vypocitat riziko postizeni plodu chromozomalnimi aberacemi.

Free B hCG je degrada¢ni produkt molekuly hCG. Vyhodou stanoveni free B hCG je,
Ze béhem prvniho trimestru je pomér free B hCG/hCG 1-4 %. Ve druhém a tfetim

trimestru tento pomér klesd pod 1 %.

PAPP-A patii do rodiny plazmatickych proteinli asociovanych s t¢hotenstvim a aktivné
se zapojuje do procesu rustu, diferenciace a reparace, coz je pravdépodobné jeho hlavni
uloha v t€hotenstvi. K syntéze PAPP-A dochdzi jizZ béhem 7. tydne t€hotenstvi a pokracuje
az do porodu. Jeho snizené hodnoty jsou vyznamné pro trizomie pouze v prvnim trimestru,
po 14. tydnu téhotenstvi jiZ neni sniZzeni hodnot PAPP-A diagnosticky dulezité (Novotny et
al.,2011).

Kombinace I. trimestrdlniho biochemického screeningu a I. trimestrdlniho
sonoscreeningu (zjisténi tloustky Sijového projasnéni a ptitomnosti nosni klstky) zachyti
85-90 % postizenych ploda. Cely test probihd mezi 10.—14. tydnem téhotenstvi —
optimdlni nacasovani pro biochemicky screening je mezi 10.—11. tydnem téhotenstvi,

sonoscreening se obvykle provadi mezi 11.—14. tydnem téhotenstvi (Novotny et al., 2011).

4.1.2 1L trimestralni screening

Ve druhém trimestru, optimalné mezi 16.—18. tydnem t¢hotenstvi, se rutinn¢ provadi
jiz zminény triple test. Jednd se o biochemické vySetieni matetské krve, kdy se sleduji 3
markery: T-hCG, AFP a nekonjugovany E3. Tento screening je urcen k detekci trizomif,

metabolickych poruch a defekti koZniho kryti.

T-hCG je glykoproteinovy hormon, ktery je produkovan bunkami synciotrofoblastu.
Béhem tehotenstvi udrzuje syntézu progesteronu ve zlutém télisku, ¢imzZ prebira funkci
luteinizaéniho hormonu. Spolu s AFP navozuje imunologickou toleranci matky k plodu.
Syntézu T-hCG lze v krvi prokdzat jiz 8. den po koncepci. Maximdlnich hodnot T-hCG
dosahuje v 8.—10. tydnu téhotenstvi. Poté jeho koncentrace klesa a od 22. tydne t€hotenstvi
zustava na stejné hladiné az do porodu. ZvySené hodnoty T-hCG ve druhém trimestru

mohou znacit Downilv syndrom, chorobnou zménu trofoblastu, zhoubny nador trofoblastu,

14



ale i vicecetné téhotenstvi. Nizké hodnoty provdzeji Edwardstiv syndrom, také mohou

znamenat zamlkly potrat nebo intrauterinni smrt plodu.

AFP je glykoprotein, slouzici jako pfenasec¢ latek nerozpustnych ve vodé. K jeho
syntéze dochdzi zhruba 29. den po poceti. Syntéza probihd nejprve v bunikdch Zlutého
téliska a poté v jatrech. Diky tomu slouzi také jako marker patologické propustnosti
fetoplacentarni bariéry a odraZi metabolickou aktivitu plodu. Maximélnich hodnot AFP
dosahuje ve 30.—33. tydnu t¢hotenstvi. ZvySené hodnoty AFP signalizuji poruchy uzavéru
nervové trubice (napiiklad rozStépy pétete), hydrocefalus, pupecnikovou kylu, hrozici

potrat ¢i mrtvy plod. SniZené hodnoty byvaji typické pro Downtiv a Edwardstiv syndrom.

Nekonjugovany E3 je ¢lenem rodiny steroidnich hormont. Pfitomnost E3 v krvi je
piimo vdzand na téhotenstvi. Vzhledem k tomu, Ze jeho syntéza probihd pies placentu,
nadledvinky a jatra plodu, slouzi E3 jako marker metabolické aktivity fetoplacentarni
jednotky. Nizké hodnoty naznacuji celkové neprospivani plodu a jsou spojeny se vSemi
trizomiemi a se Smith-Lemli-Opitzovym syndromem. Smith-Lemli-Opitziv syndrom je
autozomdln¢ recesivni onemocnéni, které patii k nejcastéjSim vrozenym metabolickym
vaddm. Jednd se o poruchu biosyntézy cholesterolu, konkrétné¢ o defekt enzymu 7-

dehydrosterol reduktdzy (Novotny et al., 2011).

Do vypoctu rizika vyskytu chromozomadlnich aberaci se také zapocitavd vék matky.
Pokud je dle pocitacového programu vypoctena pravdépodobnost vyskytu chromozomalni

aberace nizsi nez 1 : 300 je obvykle doporuceno dalsi uptesiiujici vysetieni, napiiklad

amniocentéza.

Integraci vysledkti 1. a II. trimestru ziskdme tzv. integrovany screening. Ocekdvand

senzitivita je az 95 % pii 3% faleSné pozitivit€¢ (Novotny et al., 2011).

4.1.3 Ultrazvukové vySetieni v L. trimestru

Ultrazvukova diagnostika je jiz od pocatku svého vzniku nedilnou soucasti
prenatalniho vySetfovani a jeji vyznam v oblasti porodnictvi a gynekologie neustéle stoupa.
Spolu s dalsimi metodami jakou jsou biometrie, biochemie, cytologie, DNA-analyza aj.

tvofi podstatnou slozku komplexu diagnostickych metod.
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JiZz na konci L. trimestru 1ze diagnostikovat vétSinu fetdlnich malformaci, stanovit riziko
aneuploidii a dalSich zavaznych komplikaci v t€hotenstvi, které se klinicky projevuji az na

jeho konci (Calda et al., 2010).

Ultrazvukové vySetfeni hlavy a §ije plodu spolu s vysetienim matetfskych sérovych
markert (free p hCG a PAPP-A) poskytuji velké mnozstvi informaci pro zjisténi
pravdépodobnosti vyskytu aneuploidii jako jsou trizomie 21. (Downlv syndrom), 18.

(Edwardstiv syndrom) ¢i 13. (Patautiv syndrom) chromozomu.

Toto vySetteni se provadi mezi 11.—14. tydnem téhotenstvi, kdy Ize s vysokou ptfesnosti
stanovit riziko vyskytu aneuploidii a vétSiny fetdlnich vrozenych vyvojovych vad. T€hotna
Zena se tak muze pfi Casném zdchytu fetdlni anomadlie svobodné a v¢as rozhodnout o

dal$im pribéhu t€hotenstvi.

4.1.4 Ultrazvukové vySetieni ve II. trimestru

vvvvvv

vySetfeni v pribéhu téhotenstvi. Cilem vySetieni je stanovit pocet a vitalitu ploda
(spolehlivé stanovit Cetnost plodlii je mozné az po 10. tydnu gravidity), biometrii plodu
(obvod hlavy, trupu apod.), sonoanatomii plodu (vrozené vyvojové vady, UV markery),
mnozstvi plodové vody, lokalizaci a morfologii placenty, délku a tvar dé€lozniho hrdla

(Calda et al., 2010).

4.1.5 Ultrazvukové vySetieni ve III. trimestru

Ultrazvukové vysetteni ve III. trimestru se provadi v obdobi mezi 30.-32. tydnem
téhotenstvi. VySetfeni v tomto terminu se zaméfuje predevSim na ulozeni plodu, biometrii
plodu, vySetieni cilené na vrozené vyvojové vady s pozdnim vznikem, nebo pozdéji
anatomicky rozliSitelné (hydrocephalus, né&které srdecni vady nebo vady
gastrointestindlniho ¢i uropoetického traktu), lokalizaci placenty a na mnozstvi plodové

vody (Hgjek et al., 2000).
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4.2 Invazivni metody prenatalni diagnostiky

Invazivni vySetfeni se nejCastéji provadi z ndsledujicich indikaci: v€k matky v dobé¢
porodu (> 35 let), abnormdlni ultrazvukovy ndlez, abnormalni biochemicky screening,
nosi¢stvi balancované chromozomadlni aberace u rodife, predchozi gravidita

s chromozomélni aberaci a molekuldrni diagnostika geneticky podminéné choroby.

Jednotlivé invazivni metody prenatdlni diagnostiky se liSi mirou rizika pro plod a
spolehlivosti vysledku. Aplikace metody by se m¢la fidit individudlné, s ohledem na dané
stadium téhotenstvi, zvazenim vSech rizik spojenych s odbérem a zpracovanim vzorku
(Calda et al., 2010). Mezi nejbé€znéjsi invazivni metody prenatdlni diagnostiky patii

amniocentéza, biopsie choria a punkce pupecniku.

4.2.1 Amniocentéza

Ziskani vzorku plodové vody z amnidlni dutiny patii mezi zdkladni metody prenatdlni
diagnostiky. Poprvé byla tato metoda popsdna roku 1952 Bevisem a Manem. Pii
amniocentéze se pod kontrolou ultrazvukem zavadi tenkd jehla skrze bfiSni sténu do
amniové dutiny, z nizZ se odebird 20-30 ml plodové vody. Amniocentéza se provadi u
plodu star§tho 15+1 tydni, nejcastéji vSak mezi 16.—18. tydnem gravidity, kdy je celkové

mnoZzstvi plodové vody kolem 150 ml.

Po odbéru plodové vody nasleduje ultrazvukova kontrola srdecni aktivity plodu.
Metoda je ambulantni nebo semiambulantni, kdy t€hotna Zena ziistivd upoutdna na ltzku

2-3 hodiny. Hospitalizace nutna neni.

Vysetieni amniové tekutiny zahrnuje analyzu biochemickych faktor jako jsou alfa-
fetoprotein a acetylcholinesterasa. Fetdlni buniky vyloucené do amniové tekutiny jsou
kultivovdny a pouzity pro stanoveni karyotypu a pro dalsi genetické analyzy. Kultivace
bunék trva 8—14 dni. Chromozomy ziskané kultivaci fetdlnich buné¢k jsou pozorovany pod
svételnym mikroskopem. Lze tak identifikovat rtizné chromozomové aberace, jako jsou
zlomy, translokace, trizomie apod. DalSimi molekuldrnimi analyzami zvySujicimi uroven

detekce vrozenych vad jsou napiiklad PCR nebo genotypizace (Sadler, 2011).

Riziko potratu je u amniocentézy 1 ze 100-200 odbéri. Ke ztraté plodu vétSinou

dochdzi béhem prvnich 48 hodin, nékdy vSak 1 po 2-3 tydnech (Calda et al., 2010).
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Slabé zakrvaceni nebo ¢aste¢né odtékani plodové vody se vyskytuje ve 2—4 % piipadii.
PtiCinou byva chorioamnidlni separace s poruSenim amnidlni membrany. Pokud odtece
prilis velké mnozstvi plodové vody a ultrazvuk detekuje absolutni anhydramnion, je zde
velké riziko hypoplazie plic a deformit plodu a je nutné zvazit ukonceni téhotenstvi (Hajek
et al., 2000). DalSimi moznymi komplikacemi mohou byt abrupce placenty ¢i poranéni

plodu jehlou (velmi vzéacné).

Vzhledem k vySe uvedenym rizikiim nelze amniocentézu provadét u kazdé t€hotné, jeji
aplikace se doporucuje pouze v piipadech, kdy je riziko vykonu niz§i nez riziko

chromozomélni aberace u plodu.

4.2.2 Biopsie choria

Odbér choriovych klkt je technika, kterou lze provadét jiz od 11. tydne gravidity.
Biologickym materidlem pro cytogenetické vysetieni jsou buiiky nezralé placenty, které
jsou ziskavany biopsii provedenou transabdomindln¢ za kontroly ultrazvuku. Odebird se
zhruba 5-30 mg choriové tkdn€. Vzorek je ndsledné ociStén od piimési mateiské krve a
kultivovdn nejcastéji metodou tzv. dlouhodobé kultivace, vyuZivajici fibroblast
kultivovanych z mezenchymadlnich bunék mezodermu. Usp&nost chromozomového
vySetieni po dlouhodobé kultivaci, kterd obvykle trvda 14-21 dni, je srovnatelnd
s vySetfenim bunék plodové vody, nicméné kvalita chromozomu je niz$i (Havlikovd,

2015).

Pro rychlejsi analyzu je mozné vzorek choriovych klk zpracovat piimo v den jeho
odbéru a podrobit jej vySetfeni metodou FISH nebo QF-PCR. Tyto metody jsou
v prenatdlni diagnostice vyuzivany k vylouceni piipadné potvrzeni nejCastéjSich typi
chromozomadlnich vad jako jsou Downuv syndrom, Edwardsiv syndrom, Patauiv
syndrom, Turneriv syndrom apod. Technika FISH se také pouzivd k odhalovani
chromozomalnich pfestaveb a mozaik. Pomoci QF-PCR je mozné detekovat pohlavi plodu.

Vysledky obou vySetieni jsou obvykle zndmy béhem 24—48 hodin (Novotny et al., 2011).
Vzhledem k dostupnosti vysledkii v ¢asnych fazich tehotenstvi, patii biopsie choria

k nejcastéji provadénym invazivnim vykoniim prenatdlni diagnostiky. Riziko potratu se

udava kolem 0,5-1 %. Potrat je zpravidla zpiisoben infek¢nimi komplikacemi a dochédzi

k nému vétSinou béhem prvniho tydne po provedeni vykonu.
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4.2.3 Punkce pupecniku — Kordocentéza

Kordocentéza je piimy odbér fetilni krve zpupecniku. Punkce se provadi
transabdomindln¢ a je kontrolovdna ultrazvukem. V soucCasné dob¢ piedstavuje
nejpouzivanéjsi a nejbezpecnéjsi metodu piistupu k fetdlni cirkulaci. Odbér se provadi po
20. tydnu téhotenstvi, kdy je pupecnik pod ultrazvukem ztetelné viditelny. DiivEjsi odbér
muZe byt doprovdzen bradykardii plodu, coz miiZe vést aZ k srde¢ni zdstavé plodu.
Odebiraji se 3—4 ml fetdlni krve. Cytogenetické vySetfeni je provadéno z lymfocyta fetdlni
krve metodou 72 hodinové kultivace. Karyotyp plodu je ziskdn béhem 4 dna. Riziko

spontdnniho potratu pii punkci pupecniku je 0,8—1 % (Héjek et al., 2000).

5 Cytogeneticka prenatalni diagnostika

Cytogenetickd prenatdlni analyza neboli analyza chromozomi plodu je jednim
znejbézngji  provadénych vySetfeni vramci prenatdlni laboratorni diagnostiky.
Cytogenetickd prenatdlni diagnostika detekuje mikroskopickou technikou zmény v poctu
nebo struktufe chromozomt plodu, tedy chromozomdlni aberace a jimi podminéné
patologické stavy.

MoV

Chromozomalni aberace jsou Castou pii¢inou vrozenych vyvojovych vad i prenatdlni a
perinatdlni morbidity a mortality. Vyskytuji se ptiblizn¢ u 0,6 % Zzivé narozenych déti.
Vice nez polovina spontdnnich potratli je zpisobena chromozomalnimi aberacemi, které

nejsou slucitelné s Zivotem — tzv. letdlni formy chromozomalnich aberaci.

Dopad chromozomadlnich aberaci na fenotyp svého nositele je rtizny. Nékteré jsou zcela
bez efektu (chromozomadlni aberace typu inverze, balancované translokace, minoritni
gonozomdlni mozaicizmus). Polyploidie a aneuploidie vétSiny autozomu jsou neslucitelné
s postnatdlnim Zivotem. Riizny typ a rozsah postizeni plodu pak zpiisobuji nékteré typy
strukturnich abnormalit, aneuploidie n¢kterych chromozomt, mozaiky, delece, duplikace,

velké nebalancované translokace aj.

Cytogenetické vySetteni plodu se provadi v prvnim nebo v druhém trimestru
téhotenstvi a je zaloZeno na UspéSné kultivaci a ndsledné karyotypizaci bunék plodu
ziskanych jednou z invazivnich technik prenatdlni diagnostiky. Cilem tohoto vySetfeni je

sestaveni karyotypu plodu a na zdkladé¢ podrobné analyzy chromozomu vyloucit nebo

19



potvrdit pfitomnost chromozomalni aberace, podminujici vznik vrozené vyvojové vady

(Novotny et al., 2011).

6 Cysticka fibréoza (OMIM 219700)

Cysticka fibréza je chronické, autozomalné recesivni dédi¢né onemocnéni, postihujici
pfedevS§im dychaci a zaZivaci soustavu. Jde o zdvazné onemocnéni vyskytujici se zejména
u evropskych populaci. Obecné se uddava vyskyt 1 ditéte s cystickou fibr6zou na 2500—
4500 novorozenctl. P¥i sou¢asné porodnosti se v Ceské republice roéné narodi piiblizné 33

nemocnych déti (Vavrova et al., 2006).

Onemocnéni je zpusobené mutaci genu CFTR, ktery se nachdzi na dlouhém raménku
chromozomu 7 v oblasti lokusu 7q31. Nejcastéjs$i mutaci tohoto genu je F508del, vedouci
ke ztrat¢ fenylalaninu na pozici 508 proteinu CFTR. Tato mutace je zastoupena v 72 %
nasi populace (Jankova, 2008). Gen CFTR kéduje protein CFTR, ktery reguluje prichod
iontd chloru (CI'), sodiku (Na*) a bikarbonatu (HCO5) pies bunéénou membranu. Mutac{
genu CFTR vznikd defektni CFTR protein, coz vede k snizenému vyluc¢ovéani Cl” a naopak
zvysenému vstiebdvani Na®. To se projevi zejména v dychacich cestdch, trdvicim ustroji,

v jatrech a v pohlavni soustave¢.

Cysticka fibr6za je monogenni onemocnéni, kdy rozhodujici vliv na vznik onemocnéni
maji mutace v jednom genu. JelikoZ se jednd o autozomalné recesivni typ dédi¢nosti, plati
zde klasicky mendelisticky $t€pny pomér pfi kiiZeni dvou heterozygoti (zdravych rodict,
nositelti mutace v genu cystické fibrézy). Tedy 25 % potomki je zdravych bez mutace, 50
% jsou zdravi nositelé mutace a 25 % je nemocnych homozygotl. Z toho vyplyva, Ze
v partnerstvi 2 rodicd, ktefi jsou nositeli mutace je 25% riziko, Ze jejich dité bude
nemocné, 50% pravdépodobnost narozeni zdravych nositelti mutace a v 25 % ptipadid dité
neponese ani jednu z mutovanych alel genu cystické fibrézy. U rodici, nositelit mutace, se
onemocnéni neprojevi, jelikoZ nemutovand alela svoji aktivitou vyvazi nedostateCnou
funkci alely mutované.

Klinické pfiznaky nemoci 1 jejich zdvaznost se u kazdého jednotlivce lisi. Mezi
nejbéznéjsi symptomy CF fadime infekce dychacich cest, poruchy traveni zpiisobené
nedostatecnym vylu¢ovanim enzymil a bikarbonatu ze slinivky bfi$ni, vysoky obsah soli

v potu a neplodnost postihujici az 98 % muzi. Neplodnost u Zen s CF je méné Casta. Diky
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novym terapeutickym postupiim se prognéza nemocnych podstatné zlepSila a nemocni se
dozivaji mnohem vys$§itho véku. Udava se kolem 40-50 let. Mohou se vSak objevit
komplikace, jako napiiklad cukrovka vazand na CF, které pribéh onemocnéni zhorsuji.

Jejich v€asné odhaleni a 1écba snizuji negativni dopad na vyvoj CF.

Diagnézu cystické fibrézy je tteba stanovit spolehlivé a co nejdiive. Diagnostickymi
kritérii jsou pfitomnost jednoho nebo vice piiznakll charakteristickych pro cystickou
fibr6zu, rodinnd anamnéza, piipadn¢ pozitivni vysledek novorozeneckého screeningu
véetn¢ laboratorniho pritkazu abnormadlni funkce genu/proteinu CFTR. Je-li u plodu
diagnostikovdna mutace, musi spliiovat 3 zdkladni podminky: obé mutace musi byt
patogenni, mutace musi byt prokdzany u obou rodi¢li a musi se nachdzet na 2 homolognich

chromozomech.

Pacienti s CF se musi 1éCit po cely svij Zivot, jelikoz dosud neexistuje Zddnd metoda,
kterd by CF vylécila. Cilem klasické 1é¢by je udrZet nemocného a to pfedevsim jeho plice a
dychaci cesty pokud mozno v co nejlepSim stavu. V rodiné ditéte s CF by se tedy nemélo
koufit a dité by mélo co nejvice Casu travit na cerstvém vzduchu. Doporucuji se i sportovni
aktivity jako b¢hani a plavani. Kazdy nemocny je pro ptipad tiZivé situace vybaven
inhaldtorem. DileZitd je také uprava jidelniCku. Strava nemocnych by méla byt pestrd a
méla by obsahovat az o 40-50 % vice kalorii nez strava zdravého jedince t€hoZz véku.
Nemocnym s nedostate€nou ¢innosti slinivky bfi$ni jsou podavany pankreatické enzymy a
vitaminy rozpustné v tucich. Kojenci dostavaji po cely prvni rok svého Zivota antibiotika.
V pozdéjsim véku je davka antibiotik upravena dle potfeby nemocného. Nemocni
pravidelné¢ dochdzeji na kontroly ke svému oSetfujicimu 1ékafi a sd€luji mu aktudlni
informace ohledné svého zdravotniho stavu. Na zdklad¢ téchto informaci pak 1ékar

rozhoduje o dalS§im postupu 1écby.

Nadéje, ze se v budoucnosti najde vhodnda 1éCebnd metoda je vysokd. Lékati ze
specializovanych CF center po celém svété komunikuji se Spickovymi pracovisti pro 1écbu
CF a jsou pravidelné¢ informovani o nejmodern¢jSich 1écebnych postupech. Moderni
1éCebné postupy jsou vzhledem k vysokému mnoZzstvi podavanych 1€kt pokladany za
agresivni, jsou viak lékatsky osvédéené, a proto i hojné vyuZzivané v CR. V soucasné dobd
se pracuje na moznostech prenosu opraveného genu CFTR do buiikky nemocného, ptipadné
na oSetfeni poskozeného genu CFTR pomoci genové terapie. Genovou terapii v§ak budou

moci podstoupit pouze pacienti, jejichZ organy nebudou jiZ nendvratné poskozeny.
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6.1 Prenatalni diagnostika cystické fibrézy

V rodindch, v nichZ se jiz cystickd fibréza jednou vyskytla, riziko nositelstvi mutace
genu pro CF vyrazné stoupd. Z tohoto diivodu je v téchto rodinidch dilezité indikovat
genetické poradenstvi a molekuldarné genetickou diagnostiku. Cilem prenatdlniho vySetfeni
je vylouceni rizika narozeni ditéte s CF, pfipadné urcit pravdépodobnost narozeni zdravého

ditéte.

Epidemiologickymi studiemi a molekuldrné¢ genetickymi metodami vysetieni nasi CF
populace byla u nds stanovena incidence 1 : 2736 novorozencu. Z toho vyplyva, Ze kazdy
26. jedinec je zdravym nositelem tohoto onemocnéni a kazdé 676. manZelstvi mlze byt

partnerstvim 2 nositelll, majicich 25% riziko, Ze jejich dit¢ bude nemocné.

Principy pro prenatdlni diagnostiku CF jsou témét shodné s principy platicimi pro
postnatdlni molekularn€ genetickou diagnostiku této choroby. DNA plodu pro laboratorni
vySetieni je izolovdna zbunc¢k plodové vody ziskanych amniocentézou ¢i z bunék
odebranych biopsii choria. Ve vyjimec¢nych piipadech se provadi i kordocentéza. Rodi¢tim

s .2 v

se odebira Zilni krev.

Vzhledem k tomu, Ze se prenatalni diagnostika CF vyuZivé pfedevSim v rodinéch, které
J1Z maji jedno nemocné dité, 1ze ji aplikovat 1 v ptipadech, kdy neni zndma jedna nebo 1
ob¢ mutace genu CFTR pomoci nepiimé vazebné analyzy. Zde se sleduje segregace
mutovanych alel a knim véazanych markerii ve vztahu k pfedchozimu fenotypu jiz
nemocného ditéte. Bez mozZnosti klinického vySetfeni nemocného ditéte neni mozné
nepiimou diagnostiku provést. Rovnéz klinickd diagn6za onemocnéni u vySetfovaného,
vzhledem ke kterému se nepiimd diagnostika provadi, musi byt zcela jednoznacnd

(Vavrova et al., 2006).

Pokud se na zdklad€ vySetfeni prokdZze vyvoj plodu s CF, maji rodiCe moZnost
svobodné se rozhodnout o preruseni téhotenstvi. V souladu se zikony CR je ukonéeni

téhotenstvi z genetickych diivodit mozné provést do 24. tydne gravidity.

Do budoucna by se vySetfeni mutaci genu CFTR mélo nabizet v§em téhotnym Zendm,
tedy 1 Zendm bez rodinné anamnézy CF. Prenatdlni diagnostika CF by se tak stala soucasti
komplexni reprodukéni strategie, diky niZ by byla vyloucena €astda dédicnd onemocnéni a

chromozomadlni aberace vyskytujici se v dané populaci.
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6.1.1 Piima molekularné geneticka diagnostika cystické fibrozy

Pfim4 molekuldrni diagnostika CF se provadi pomoci kaskddového vySetfeni (postupné
vylucovani nejCastéjSich mutaci) nejcastéjSich alel genu CFTR od 13. tydne téhotenstvi
analyzou mikrovildrnich bun¢k ziskanych biopsii choria nebo od 17. tydne téhotenstvi
z bun¢k plodové vody ziskanych amniocentézou. VySetteni je vhodné vykonat co nejdiive
z divodu mozného preruSeni te¢hotenstvi v jeho nejranéjsich stadiich v piipadé pozitivniho
prikazu nemocného plodu. Pokud vSak dojde k pozd¢€jsSimu zachytu téhotné Zeny s rizikem
CF, provadi se prenatdlni diagnostika v 17. az 18. tydnu téhotenstvi, kdy je jiZ mozZné
vyuzit biochemické vySetfeni aktivit gama-glutamyltransferdzy v plodové vodé spolu

s ultrazvukovym vySetfenim echogenity dutiny bfiSni plodu.

Neznamé mutace genu CFTR Ize rovnéz odhalit analyzou celé koédujici sekvence genu
CFTR s vyuzitim metody piimého sekvenovani, muta¢n¢ skenovacich metod (DGGE —
elektroforéza v gradientovém denaturaénim gelu, dHPLC - denatura¢ni vysokotlakd
kapalinova chromatografie) ¢i DNA ¢ipovych technologii. Analyza celé kddujici sekvence
genu CFTR vSak neni piili§ rozsitend, jelikoZ u nezndmych mutaci Casto nalézdme
alterace, jejichZ patogenicky potencidl je nejasny a také z nedostatku Casu jedna-li se o

pokrocilé stddium téhotenstvi.

Genetické vysetieni vzdy doprovazi ultrazvukové vySetfeni echogenity dutiny biiSni
plodu a biochemické vySetfeni biochemickych markertt v plodové vodé. Zaroven se
provadi klasické cytogenetické vysetieni k vylouCeni chromozomadlné podminénych
onemocnéni doplnéné o ultrazvukové stanoveni nuchdlni translucence k detekci

chromozomélnich aneuploidii (Vavrova et al., 2006).

Genetické vySetteni genu CFTR u plodu je nabizeno rodindm s 25% rizikem CF.
Vysetteni se doporucuje i vSem zdravym piibuznym nemocného CF. Pokud se u
pokrevniho ptibuzného pacienta s CF prokdZze, Ze je nositelem mutace v genu pro CF, mélo

by se vySetfeni provést i u jeho partnera.

Metoda ptimé detekce mutaci v genu CFTR je v prenatdlni diagnostice cystické fibrézy
jednou z nejCastéji vyuzivanych metod. Pro dosazeni 100% vysledku lze tuto metodu

provést ve spojeni s nepiimou diagnostikou.
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6.1.2 Neprima molekularné geneticka diagnostika cystické fibrozy

Nepiimd molekularni diagnostika se provadi pouze za predpokladu, kdy je moZné
vySetfit DNA pacienta s CF, vfetné DNA obou jeho rodict. K nepiimé analyze
mutovanych alel genu CFTR se vyuzivd zejména intragenovych STR markert ¢i k lokusu
CFTR dzce vazanych SNP extragenovych markeri. Nepiimd diagnostika pomoci
extragenovych SNP markeril se pouzivd pouze v ptipadech ¢astecné informativity (50 %)
nebo neinformativity (0 %) pii pifimé detekci mutaci ¢i pfi neinformativnosti
intragenovych STR polymorfizma v genu CFTR. U intragenovych STR polymorfizma je

zanedbatelné riziko rekombinace s lokusem CFTR.

Indikace nepiimé molekuldarné genetické diagnostiky CF zahrnuji: rodiny s 25%
rizikem CF, v nichz nebyly potvrzeny obé mutace v genu CFTR; potvrzeni pfitomnosti
intragenové delece; charakterizaci vzacnych piipad uniparentdlni disomie mutaci v genu
CFTR (oba chromozomy 7 s mutaci pochdzi pouze od 1 z rodi¢ti); vylouc¢eni CF u plodu
na zéklad€ vySetteni jeho zdravého nebo nemocného sourozence, u néhoz byla pomoci
screeningu fetdlni hyperechogenity nalezena 1 mutace; ovéfeni otcovstvi a vylouceni

materidlni kontaminace po odbéru vzorku pfi amniocentéze.

Mezi metody nepiimé diagnostiky fadime také vysSetfeni aktivity gastrointestindlnich
mikrovildrnich enzymii obsaZenych v plodové vodé. Bylo zjiSténo, Ze pii zdvazné
prenatdlni form& CF je aktivita gama-glutamyltransferdzy, déle jen GGT, v plodové vodé
znacn¢ snizend, minimalné pod 5. percentilem. JelikozZ sniZzenou aktivitu GGT nalézdme i u
dalSich chromozomadlné¢ podminénych vad (napf. Downtliv syndrom), 1ze nejspolehlivé;ji
toto vySetfeni vyhodnotit v rodindch s25% rizikem CF. Hladina GGT vys$i nez 10.
percentil v tomto piipad€é znamend vylouceni CF a niZ$i nez 3. percentil potvrzeni CF. U
rodin bez rodinné anamnézy CF ptedstavuje snizend hladina GGT v plodové vodé¢ zvysené
riziko CF plodu. Vysetieni aktivity GGT je velmi spolehlivé a riziko chybné diagndzy je
1-2 %. VySetteni se provadi v 17.-21. tydnu t€hotenstvi. Aktivita GGT v plodové vodé
vSak miZe byt sniZzend i vlivem ruznych virovych infekci, vrozenych vyvojovych vad
apod., proto je nutné provést soucasn¢ i standardni cytogenetické a ultrazvukové vySetieni

(Vavrova et al., 2006).
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6.2 Genetické poradenstvi cystické fibrozy

Genetické poradenstvi CF je hlavnim pfedpokladem pro urceni vyse genetického rizika
CF, vhodné strategie prenatdln¢ genetické diagnostiky a perinatdlni péce. Genetické
poradenstvi by mélo byt soucésti kazdého genetického vySetfeni jak v prenatdlnim tak i
v postnatdlnim obdobi. Pfed samotnym laboratornim vySetfenim by vySetfovany, pifipadné
jeho rodina, méli byt informovani o pribé¢hu genetického vysSetfeni, jeho vyhodéach c¢i
nevyhodach. Na zdklad¢ zjiSténych informaci mé vySetfovany pravo rozhodnout, zda
molekuldrn€ genetické vySetfeni podstoupi ¢i nikoliv. Pokud ano, md na zakladé
informovaného souhlasu s genetickym vySetfenim mozZnost vyjadfit se k tomu, zda chce
znat vSechny vysledky vySetfeni nebo jen jejich Cast, piipadné zda souhlasi s uchovanim

izolované DNA pro dalsi vySetieni nebo s jejim vyuzitim k dal§imu zkoumani.

Jak jiz bylo feceno s genetickym vySetfenim by méla dat souhlas i probandova rodina,
respektive jeho pfimi piibuzni. Problém nastavd v situaci, kdy sourozenec pacienta jeSté
neni zletily. Obecné se doporucuje analyza nosicstvi mutace v genu CFTR u jedinct
starSich 18 let. Zavéry genetického poradenstvi jsou vysSetfovanému sdélovany ustni i

pisemnou formou. U nezletilych pak jejich zdkonnym zastupciim.

Genetické poradenstvi umoZiiuje nejen provést veskerd genetickd vySetfeni, ale také
rozhodnout o optimdlni strategii prenatdlni genetické prevence CF v eventudlnim
budoucim téhotenstvi. Rovnéz pomdha takovymto rodindm vyrovnat se s narozenim ditéte
s CF. U novorozenct s CF pak objasiiuje povahu onemocnéni, miru genetickych rizik pro
jejich deéti a navrhuje optimdlni formu ¢asné genetické prevence a 1éCby, nebot v€asna

1é¢ba zvySuje nemocnym vyhlidky na lepsi kvalitu Zivota.
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7 Choroby vyvolané expanzemi trinukleotidi

Choroby s expanzemi trinukleotidovych repetic jsou zpiisobeny tzv. dynamickymi
mutacemi, pro nézZ je charakteristicky abnormdlni pocet opakovani tandemovych sekvenci
jednoho nukleotidového tripletu v DNA fetézci piisluSného genu. Obecné plati, Ze ¢im
vysS$i je pocet repetic, tim je dané onemocnéni zavaznéj$i a dochdzi k jeho Casnéjsi
manifestaci. Pro dynamické mutace je typickd jejich nestabilita a ménici se charakter

Z generace na generaci.

U onemocnéni s expanzemi tripletd se v genomu nebo ve fenotypu postiZeného jedince
uplatituje nékolik faktord, které se jinde nevyskytuji. Jednim z nich je tzv. genomicky
imprinting, kdy je projev mutace ovlivnén pohlavim rodi¢e, od n¢hoZz byla mutace
zdédéna. Imprinting spociva v inaktivaci funkce genu v riznych vyvojovych stadiich, ktera

zUstdva zachovdna i v délicich se somatickych bunikach (Seemanovd, 2002).

Dalsim z faktorti je tzv. genetickd anticipace, coZ znamend, Ze k dalSimu zmnoZeni
repetic mize dochdzet béhem pienosu z generace na generaci. Ndsledkem tohoto jevu
mohou mit zdravi rodie, nesouci podprahové zvySeny pocet repetic nemocné dite.
Hovotime, Ze rodiCe jsou nositeli tzv. premutace, coZ znamend, Ze pocet repetic u nich
nepresahuje kritické ¢islo k rozvoji choroby, ale je oproti normélu zvySen a onemocnéni se
u nich tedy neprojevi. Jednd se o mezistupenn mezi normalnim a patologickym mnozstvim
repetic. Normadlni a patologicka hranice poctu tripletli na sebe téméf navazuji. Pocet repetic
predstavujicich tento mezistupen se 1isi dle toho, zda dochazi k expanzi repetice v kodujici
¢i nekddujici oblasti genomu. To zda k expanzi dojde v kédujici €i nekddujici oblasti
zéavisi nejen na délce premutace, ale také na poctu repetic, které jiz dané onemocnéni
vyvolaji. Probihé-li expanze repetice v koduji oblasti genomu, staci ke vzniku onemocnéni
zmnoZeni pouze na n€kolik desitek repetic a oblast premutace je tu nepatrnd. Oproti tomu,
pokud dochézi k expanzi repetice v nekddujici oblasti genomu, je oblast premutace velmi
Sirokd a k propuknuti choroby musi byt repetice zmnoZena stokrat az tisickrat (Moskovska,

2012).

Mutace s ndasledkem expanze trinukleotidi jsou zodpovédné za doposud 40
prokdzanych onemocnéni, z nichZz vétSina znich je u nds velmi vzidcnd (Moskovska,
2012). Mezi nejbéznéji se vyskytujici choroby fadime syndrom fragilniho X chromozomu,

Huntingtonovu chorobu, myotonickou dystrofii a Friedreichovu ataxii.
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Objev molekuldrni patogeneze chorob vyvolanych expanzemi trinukleotidl, jejichz
klinicky projev a doba ndstupu klinickych piiznakl je zdvisld na dosaZeni urcitého poctu
trinukleotidli, pfinesl nebyvalé moznosti v prenatdlni prevenci a prediktivnim vySetifeni

v rodindch se zvysenym rizikem vyskytu choroby.

Prediktivni molekuldrné genetické vysetfovani piisluSnikl rizikovych rodin vyZzaduje
nejen kvalitni diagnostické moZnosti k vySetfeni poctu trinukleotidii, ale také

specializované genetické poradenstvi s odborniky z oboru psychologie a psychiatrie.

Prenatdlni diagnostika chorob s expanzi trinukleotidi umoziiuje prevenci narozeni
ditéte, které by mohlo byt danou chorobou postiZeno. Clenové z rizikové rodiny jsou
tomuto vySetfeni podrobeni pouze tehdy, jsou-li odhodldni v piipad€ negativni prognézy

prerusit t¢hotenstvi (Hajek et al., 2000).

7.1 Syndrom fragilniho X chromozomu: FRAX-A (OMIM 300624)

Syndrom fragilniho X chromozomu, nazyvany téZ syndrom Martiniv-Bellové, je
onemocnéni, jehoZz nazev byl odvozen od specifické chromozomadlni abnormality —
fragility v subtermindlni ¢4sti dlouhych ramen chromozomu X (pruh Xq27.3 — FRAX-A).
Jednd se o onemocnéni, u n¢hoz byla prvné zjiSténa spojitost s expanzi trinukleotidl a je
piikladem onemocnéni v nekddujici oblasti genomu. Dochézi zde k mutaci ve FMR1 genu
a expanzi CGG tripleti. BéZné se pocet tripleti CGG u zdravého clovéka pohybuje
v rozmezi od 5-60 repetic. Pokud se vSak tato sekvence opakuje vice jak 200krat, vznika

chybny FMRP protein, jenZ je produktem genu FMR1 a onemocnéni se u daného jedince

projevi. Pocet opakovéni tripletii 60-200 tedy znamend premutaci (Moskovska, 2012).

Diisledkem mutace genu FMR1 je porucha nervového systému s ndslednou mentalni
retardaci. Jelikoz je toto onemocnéni podminéno dominantni X véazanou sekvenci,
projevit jiz pfi narozeni a to rozs§tépem patra, ktery u chlapcli nebyva tak Casty jako u
divek. Dal$im projevem choroby je muskuldrni hypotonie, kterou lze pozorovat rovnéz
v nizkém véku ditéte. U postizenych chlapct se vyviji fe¢ az kolem 5-6 roku Zivota. Jejich
feCové dovednosti jsou vSak velmi slabé (Spatnd vyslovnost, chronické opakovani slov
apod.). Casto jsou velmi hyperaktivni a nesoustfedéni. V puberté se u nich muize

projevovat agresivita doprovdzend exhibicionizmem. Fyzickymi projevy tohoto
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onemocnéni jsou velkd hlava, zvétSené usni boltce, protazeny oblicej a zvétSend varlata.
Casté je také zvySend pohyblivost malych kloubtl. MuZi—pienase¢i mutace mohou byt i

vysokoskolsky vzdélani a ve velké mife se u nich projevuje genomicky imprinting.

U postizenych divek je mentdlni retardace mirnéjSi a mnohé z nich jsou schopné
dokongit zvl4stni §kolu. Zeny—pienasecky zpravidla mentaln{ retardaci netrpi a mohou byt
intelektudlné na velmi vysoké urovni. Fyziologickymi znaky jsou zvétSend ovaria
produkujici vyssi pocet vajicek a nepravidelnost menstruacniho cyklu. Tyto divky obecné
mivaji veétsi pocet partnert a vzhledem k vysoké produkci vajicek je u nich zaznamendna i

vysokd porodnost.

Z molekularniho hlediska déle rozliSujeme syndromy FRAX-D, FRAX-E a FRAX-F.
Syndromy FRAX-D a FRAX-F jsou klinicky bezvyznamné. FRAX-E (OMIM 309548),
syndrom fragilntho X chromozomu E je vysledkem mutace v genu FMR2 — FRAX-E a
dochdzi zde k expanzi CCG tripletd. Syndrom FRAX-E zplsobuje pouze mirnou mentalni
retardaci a oproti syndromu FRAX-A se vyskytuje 25x méné¢ Cast&ji. PostiZeni nejsou nijak
vyznamné fenotypové odlisni ani nemaji Z4dné vrozené anomadlie. V Ceské republice tento

syndrom nebyl dosud diagnostikovan (Seemanova, 2002).

7.1.1 Prenatalni diagnostika syndromu fragilniho X chromozomu

Syndrom fragilntho chromozomu X patfi z lékaiského hlediska k nejvyznamnéjSim
chorobdm podminénym expanzi trinukleotidl. K projevu syndromu FRAX-A dochazi pfi
piekroceni poctu repetic trinukleotidi CGG nad 200. To ma za ndsledek umlceni
transkrip¢ni aktivity genu FMR1 vlivem jeho hypermetylace. Pokud je pocet repetic CGG
v rozmezi 60-200 jedna se o jiZ zminénou premutaci. MuZi jsou klinicky nepostiZzenymi
pfenasSecCi této premutace a riziko mentalni retardace je u nich 3 % a nijak se nelisi od
normdlni populace. Riziko mentdlni retardace u Zen s premutaci je obdobné jako u muzi,
ale mize byt zménéno nerovnoméernou genetickou inaktivaci chromozomii X s premutaci a

bez premutace.

Pocet tripleti CGG se miZe z generace na generaci neustéle zvySovat. Bylo zjisténo, Ze
pfi poctu trinukleotidii 50-79 u Zeny je riziko zvySeni tripletd v dal$i generaci na dplnou
mutaci 17-39%, pti 80-99 tripletech riziko stoupa nad 89 %. Ma-li Zena—pienasecka

premutaci s vice nez 100 triplety, je riziko uplné mutace u jejich déti 100 %.
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Klinicky projev syndromu FRAX-A je zavisly na intenzit€¢ metylacni inaktivace genu
FMRI, k niZ dochdzi v prenatdlni fazi vyvoje ditéte a také na délce expandovaného useku

DNA podminéné poctem tripleti CGG.

Déti postizené syndromem FRAX-A maji vZdy matku-pfenasecku premutace. Pokud je
nositelem premutace otec, nedochdzi v dalsi generaci k nartstu expanze tripleti CGG jak
je tomu u matky. Muz s premutaci bude mit zdravé syny, jelikoZ jim pfedavd chromozom
Y, vSechny jeho dcery budou naopak nositelky premutace bez rizika postizeni, nebot’ pocet
CGG repetic nepiekroci kritickou hranici pro vznik choroby. U Zeny—nositelky premutace
bude riziko postiZzeni jejich déti imérné poctu trinukleotidi CGG prevySujicimu 50. Jeji
synové tedy mohou zdédit plnou mutaci, kdy klinicky projev syndromu bude zaviset na
stupni muta¢niho a metylacniho mozaicizmu (vzdjemny pomér bunck s plnou mutaci a
bunék s premutaci). U dcer s 50% rizikem nosi¢stvi premutace nebo plné mutace nelze
zjistit klinickou prognézu vzhledem k moZnosti nerovnomérné inaktivace chromozomu X.
Je-1i Zena nositelkou plné mutace je zde 100% riziko postiZeni jejich synt a 60% riziko

postizeni jejich dcer v ptipad¢, Ze zdédi mutovany chromozom (Héjek et al., 2000).

Prenatdlni vySetfeni syndromu fragilntho X chromozomu se provadi z DNA izolované
z amniocytli plodové vody odebranych v 16.—-18. tydnu téhotenstvi. Pohlavi plodu a
detekce normadlnich alel se stanovuje metodou PCR. V piipad¢ podezielého vzorku je
provedena Southern blot analyza. Je-li nedostatek DNA pro Southern blot analyzu a jsou-li
k dispozici vSichni potfebni rodinni piislusnici, 1ze provést neptimou DNA diagnostiku na
zéklad¢ vazebné analyzy polymorfnich markert. K tomuto dcelu jsou vhodné zejména

markery FRAXACI a DXS548.

Diagnostika pomoci metody PCR je zaloZena na predpokladu, Ze premutované a plné
mutované alely se diky expandované CGG repetici nemohou amplifikovat. PCR vytiidi
FRAX-A negativni vzorky nesouci normdlni alely. Jsou to muZi s jednim PCR produktem
a zeny se dvéma PCR produkty. Zbylé vzorky predstavujici muze bez amplifikacniho
produktu a Zeny s pouze jednim amplifikacnim produktem jsou podrobeny Southern blot
analyze. K separaci PCR produktl je moZné vyuZit vysoce koncentrované agar6zové gely,
polyakrylamidové gely nebo kapilarni elektroforézu (fragmentacni analyza) v piipadé
pouziti fluorescencné znacenych primeri. PCR je vZdy provddéna s pouZitim kontrolnich

vzorku.
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Southern blotting slouZi pro piimé uréeni expanze CGG repetitivni sekvence. Casto se
kombinuje s metylac¢ni analyzou pomoci restrikéniho St€peni s metylsenzitivni restrikéni
endonukledzou. Pfi Southern blot analyze je vhodné do analyzovanych vzorka zahrnout i
pozitivni kontroly, tzn. Zenu s normdlni alelou a s véts$i premutaci a muZe s plnou mutaci

(Kozdk, 2015).

7.2 Huntingtonova choroba (OMIM 143100)

Huntingtonova choroba je autozomdlné dominantni, neurodegenerativni onemocnéni,
které je disledkem amplifikace CAG tripleti v IT-15 genu na 4. chromozomu. Tento gen
kéduje protein huntingtin, coZ je polyglutaminovy usek, ktery se stdva pii poctu
glutaminovych zbytki vys$S$im nez 45 nefunkénim a vlivem toho dochdzi k odumirani
neuronll v koncovém mozku. Pocet opakovéani CAG tripletd u zdravého clovéka je 6-35. U
nemocnych je tento pocet v rozmezi od 36121, z ¢ehoZz vyplyvd, Ze u Huntingtonovy
choroby prakticky neexistuje zadna premutace. Anticipace je Castéj$i pii paterndlnim

pfenosu mutované alely.

Ptiznaky Huntingtonovy choroby jsou spojeny s poruchami hybnosti, behavioralnimi
poruchami a s kognitivnim deficitem. Na pocatku nemoci nemusi byt nékteré pfiznaky
patrné a jejich charakter a intenzita se s pribyvajicim vékem méni. RozliSujeme juvenilni,

klasickou a senilni formu nemoci.

Juvenilni forma Huntingtonovy choroby je pomérné vzdacna (8-10 %) a jeji klinické
ptiznaky se objevuji pied 20. rokem Zivota. Primérna délka Zivota je odhadovana na 8-10
let. U mladsich déti byvaji jako prvni pfiznaky pozorovany poruchy intelektu a chovani.
Nepozornost, deprese, agresivita, poruchy uceni a psychotické piiznaky jsou ¢asto chybné
pfisuzovény schizofrenii. Sporadicky se také mohou vyskytovat choreatické dyskineze, coz
jsou netypické mimovolni pohyby, ke kterym dochazi ndhodné na rGznych castech téla.
Mezi dal$i projevy nemoci patii ztuhlost a bradykineze (celkové zpomaleni pohybt), déle

dystonie, myoklonus (zaskuby svalll) a pyramidové piiznaky.

Nejb&zn¢jsi formou Huntingtonovy choroby je forma klasickd (90 %), objevujici se
mezi 35.-50. rokem Zivota. Prvni projevy nemoci jsou velmi mirné a lze je Spatné
diagnostikovat. Spravnou diagnézu je mozné urcit az s ndstupem hybnych symptomi,

zejména choreatickych dyskinezi. Dal§imi pifiznaky jsou dystonie a myoklonus.

30



S postupem nemoci postupné ubyvd dyskinezi a rozviji se akineticko rigidni syndrom,
vyznacujici se akinezi (t€Zké, pomalé pohyby), rigiditou (ztuhlosti), tfesem a poruchou
stoje i chtize. Pro klasickou formu Huntingtonovy choroby jsou typické poruchy volni
motoriky jako pldnovani pohybu, iniciace a rychlost provedeni pohybu. Mezi Casné
neurologické ptiznaky patii poruchy sledovacich a sakadickych o¢nich pohybii. BéZné se
také vyskytuji poruchy fecCi a obtize pii polykdni. PokrocilejSimi neurologickymi
inkontinence, té¢zkd dysartrie, kachexie (celkova seSlost) a t€Zka demence. Nemocni jsou
plné€ zavisli na péci okolnich osob a nejcastéji umiraji na komplikace spojené s infekénim

onemocnénim. Primérnd délka Zivota je 15-20 let.

Senilni forma Huntingtonovy choroby ma klinicky pocatek po 60. roce Zivota a
predstavuje zhruba 5 % vsech piipadi. Tato forma je benigniho charakteru a nemocni se
dozivaji primérného ve€ku zdravé populace. Hlavnimi piiznaky jsou chorea (rychlé,
nepravidelné pohyby na riiznych ¢éastech téla), nékteré kognitivni poruchy jako napiiklad

nepozornost a z behaviordlnich poruch jsou to apatie, deprese a iritabilita (Klempit, 2007).

Diagnéza Huntingtonovy choroby se stanovuje na zdkladé¢ rodinné anamnézy a
ptitomnosti danych symptomu. Potvrzeni diagnézy se provadi prostfednictvim genetickych
testdl. RozliSujeme testy diagnostické a prediktivni. Prediktivni testy dédle délime na
presymptomatické a prenatdlni. Diagnostické testovdani se provadi pouze v piipadech
divodného klinického podezieni na Huntingtonovu chorobu. Presymptomatické testovani
je poskytovano asymptomatickym jedinctim v riziku onemocnéni, ktefi si pfeji upfesnit,
zda nesou mutaci. U prediktivniho testovéani je Zaddouci, aby byla diagn6za Huntingtonovy
choroby molekuldrné geneticky potvrzena i u nemocného piibuzného, jelikoZ v opaéném
piipadé nevylucCuje negativni vysledek testu jinou autozomdln¢ dominantni chorobu.
Prenatdlni testovani se provddi u plodu, jehoz rodi¢ je nemocny nebo pozitivné

presymptomaticky testovany (Kebrlova et al., 2007).

Huntingtonova choroba patfi mezi nejCastéj$Si a také nejzdvaznéjSi onemocnéni,
postihujici zejména populace evropského piivodu. Celosvétoveé se jeji vyskyt pohybuje
kolem 5-10/100 000. Vzhledem k jejimu relativné¢ pozdnimu ndstupu, kdy je vétSina
jedincti v produktivnim véku jeSté¢ zcela bez piiznakl, dochdzi k nepozorovatelnému

pfechodu mutace do dalsi generace a nemoc tak zistava v populaci zachovana.
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Kauzdlni terapie ani prostiedky, které by dokdzaly pribéh Huntingtonovy choroby
pozastavit nebo alespont zpomalit doposud neexistuji. Nékteré behaviordlni a kognitivni
projevy nemoci lze ¢astecné ovlivnit farmakologicky poddvanim rtiznych antipsychotik,
antidepresiv a obdobnych preparati. Poruchy fe¢i a polykani dokdze zmirnit zkuSeny
logoped. K rehabilitaci motorickych funkci se vyuzivaji klasické postupy s pfihlédnutim
k specifickym potfebdm nemocného. V poslednich letech byla vypracovdna tada studii
zamefenych na terapeutické ovlivnéni Huntingtonovy choroby. Doposud vSak nebyl

nalezen 1€k s prokazatelnym klinickym efektem (Klempit, 2007).

7.2.1 Prenatilni diagnostika Huntingtonovy choroby

Roku 1983 byly poprvé identifikoviany genetické markery, které jsou uzce spojeny
s genem pro Huntingtonovu chorobu. Markery, které jsou s genem pro Huntingtonovu
chorobu ve vazbé, jsou obvykle spolecné s timto genem pieddvany do dalsi generace.
Z této teorie vychdzi tzv. vyluCovaci prenatdlni testovani, jehoZ snahou je odhalit
pravdépodobnost postizeni plodu za predpokladu, Ze jeden z rodicl v riziku si nepfeje znat
svlj geneticky statut. Metodou vylucovaciho prenatdlniho testovani je nepiimd DNA
analyza. Cilem vylucovaciho testu je umoZnit osob¢é v 50% riziku vyloucit moZnost mit
postizené dité beze zmény informace o vlastnim genetickém stavu. Toto testovani zahrnuje
moznost ukonceni gravidity, pokud je u plodu zjiSt€éno 50% riziko a pokraCovani

téhotenstvi s plodem ve velmi nizkém riziku.

Gen IT-15, jehoz mutace zpusobuje Huntingtonovu chorobu byl popsdn roku 1993.
Jedinci v riziku onemocnéni tak mohou byt pifimo testovani. Budouci rodice s postiZzenim
maji moznost podstoupit tzv. definitivni prenatélni testovani, kdy je podkladem pro urceni
prognézy pocet zdédénych tripletht CAG od nemocného rodic¢e. Vzorky pro prenatdlni
diagnostiku jsou ziskdvany odbérem choriovych klki nebo plodové vody (Bé&hounek,

2008).

Prenatdlni diagnostika tohoto autozomalné dominantniho onemocnéni se zpocétku
zameétovala na téhotenstvi, u nichz riziko vzniku poruchy pochazelo z otcovy strany,
jelikoz tehdejsi metody neinvazivni prenatdlni diagnostiky nedokizaly dobfe rozeznat
mutované alely plodu zdédéné od matky na pozadi matCiny vlastni volné DNA. K prilomu

doslo aZ s objevem modernich technik nové generace sekvenovani.
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Huntingtonovu chorobu poprvé diagnostikovali Gonzélez-Gonzalez et al. (2003)
pomoci QF-PCR u Zeny nesouci plod s rizikem Huntingtonovy choroby zdédéné od otce.
QF-PCR odhalila pfitomnost dvou normadlnich a jedné mutované alely. Vysledky byly
potvrzeny invazivnimi metodami. Nevyhodou této techniky je jeji vyuziti omezené pouze

na paterndln¢ zdédéna onemocnéni (Gonzalez-Gonzdlez et al., 2003).

Bustamante-Aragones et al. (2008) vyuzili k diagnostice plodu s rizikem paternalné
zdédéné Huntingtonovy choroby u 4 t¢hotnych zZen dinukleotidovy polymorfni mikrosatelit
I[1CADH-2. U dvou Zen se potvrdila pfitomnost mutantni alely zdédéné od otce, u jedné se
vyskytovaly jen zdravé alely a u posledni Zeny se nepodafilo detekovat ani zdravou ani
mutovanou alelu od otce. AZ néslednd diagnostika bunck z choriovych klki v tomto
piipad¢€ odhalila mutantni alelu s repetici 114 CAG. Falesn¢ negativni vysledek pfedchozi
analyzy zpusobila mald délka cffDNA, kterd neumoznila spravnou detekci takto dlouhé

repetice (Bustamante-Aragones et al., 2008).

Pfi prenatdlnim testovdni na Huntingtonovu chorobu je kladen diraz na to, aby bylo
provedeno pouze tehdy, pokud jiz byl testovdn rodi¢. Samotnému testovani piedchédzi
vstupni pohovor a 2-3 konzultace Zzadatele s genetikem, neurologem, psychiatrem i
psychologem. Podminkou prenatdlniho testovéani je informovanost a svobodné rozhodnuti
Zadatele test podstoupit. Interval mezi podanim informaci pted testem a rozhodnutim
Zadatele by m¢l byt nejméné 1 mésic. Vysledek testu je doty¢né osob& sdélovan vyhradné
tistné, v co nejkratsim odstupu od jeho ukondeni. Cetnost a forma konzultaci po testu se
zpravidla domlouvaji jesté pred testem. VySetfovany md pravo kdykoliv napldnovany

program zménit (Kebrlova et al., 2007).

7.3 Myotonicka dystrofie typu 1 (OMIM 160900)

Myotonicka dystrofie je multisystémova autozomalné¢ dominantni dé€di¢nd porucha,
postihujici kosterni i hladkou svalovinu, srdce, o¢i, endokrinni a centrdlni nervovy systém.
RozliSujeme myotonickou dystrofii typu 1 (DMI1), typu 2 (DM2) a samostatné také tzv.
kongenitdlni myotonii. V této praci se budu vénovat popisu myotonické dystrofie typu 1,
jelikoz v ptipadé DM2 se jednd o expanzi tetranukleotidovych repetic. DM2 je klinicky
podobnd DM, ale jeji prubéh vétSinou byva mirnéjsi. Také u ni nebyla popsana zavislost

velikosti repetic na tizi symptomi. Kongenitdlni myotonie se objevuje ve 2 zdkladnich
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formach — Thomsenova forma s dédi¢nosti autozomalné dominantni a Beckerova forma
s dédicnosti autozomdlné recesivni. U obou forem kongenitdlni myotonie dochazi

k poruchdm chloridovych kanalti (Ambler, 2004).

Myotonickd dystrofie je nejCastéjSi neuromuskuldrni poruchou u dospélych. Pocet
nemocnych v Evropé se udavd 4 ze 100 000. Zpravidla se jednd pravé o myotonickou
dystrofii typu 1 (v 98 % ptipadii), kdy rozliSujeme jeji mirnou, klasickou a kongenitdlni
formu. Mirnou formu charakterizuje Sedy zdkal a mirnd myotonie. Pfiznaky klasické formy
jsou svalova slabost a gonaddlni atrofie, myotonie s ¢asnou kataraktou, diabetes mellitus,
Celni pleS a sniZend mentalita. Kongenitdlni forma je vétSinou perinatdlné letdlni, kdy se
postiZzeni projevi jiZz v prenatdlnim obdobi (v prvnim trimestru té¢hotenstvi) nadbytkem
plodové vody (Seemanovd, 2002). Novorozenci jsou mentdln¢ postizeni, trpi hypotonii a

Casto také respiracni insuficienci.

K myotonické dystrofii dochdzi vlivem zmnoZeni trinukleotidi CTG v oblasti genu
proteinkindzy myotonické dystrofie znaceném DMPKI1. Pocet repetic triplett CTG
v normdlni populaci kolisd mezi 5 az 35. U mirné formy myotonické dystrofie je pocet
opakovani CTG tripleti 50-150. Jedinci s mirnou formou myotonické dystrofie se
vyznacuji slabou myotonii ¢i kataraktou a byva u nich diagnostikovdna diabetes mellitus.
Vétsina z nich o svém onemocnéni nevi a Zije normalnim plnohodnotnym Zivotem. Pocet
repetic CTG u klasické formy myotonické dystrofie se pohybuje v rozmezi 100-1500.
Onemocnéni se projevuje mezi 20-30 rokem zZivota. Charakteristickymi znaky choroby
jsou svalovéa slabost a atrofie, myotonie, katarakta, srdecni poruchy a diabetes mellitus.
Kognitivni poruchy jsou mirné. V pokrocilejSim stadiu klasické formy dystrofie mohou
vést svalova slabost a myotonie brdnice k respiranim obtiZim. U téhotnych Zen
s myotonickou dystrofii je vyS$i riziko spontidnniho potratu. Pro kongenitdlni formu
myotonické dystrofie je typicky pocet opakovani CTG tripletd 1000/2000—4000. Mutovana
DMPK alela je v tomto piipadé dédéna témct vZdy od matky a to pravdépodobné vlivem
snizené expanze CTG tripletd ve spermiich. Pro déti s timto postiZenim je charakteristicky
tvar horniho rtu pfipominajici obracené V. VétSinou jsou schopné chiize, ale v nékterych
piipadech se mohou objevit i progresivnéj$i myopatie. Procento mentdlni retardace se

udava kolem 50-60 %.

Na lécbu myotonické dystrofie bohuZel doposud neexistuje Zadny 1€k. Zdravotni péce o

jedince s myotonickou dystrofii je zaméfena predevsim na ovlivnéni nékterych symptomu
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nemoci. Vlastni myotonii 1ze minimaln€ zmirnit poddvanim fenytoinu v denni davce 200
mg. Poddvéni fenytoinu se vSak doporucuje pouze u silnéjSich myotonii, u mirnych forem
nebyl jeho efekt zaznamendn. Pacientim jsou doporucovany kondi¢ni rehabilitace a
aerobni cviCeni. U pokrocilejSich forem myotonie jsou pak zapotifebi rtizné protetické
pomtcky jako ortézy, dlahy apod. Dulezité je rovnéz kardiologickd a oftalmologicka péce

(Mazanec et al., 2012).

Vyznamnou roli v péc¢i o pacienty s myotonickou dystrofii hraje genetické poradenstvi,
jelikoZ riziko prenosu mutované alely do dal$i generace je 50% pro ob¢ pohlavi.
Z generace na generaci se pak u déti matek s myotonickou dystrofii mlze fenotyp dile
zhorSovat. Pro potvrzeni mutace je dualezité genetické vySetfeni vSech pokrevnich ¢lenti
rodiny. Rodindm, v nichz je pfitomnost mutace potvrzena je nabizena moznost prenatalni

¢i preimplantacni diagnostiky. Zakladnim testem pro potvrzeni diagn6zy je DNA analyza.

7.3.1 Prenatilni diagnostika myotonické dystrofie

Prenatdlni diagnostika myotonické dystrofie typu 1 je provddéna u Clend rodiny se
zatézi DMI1. Ti jsou podrobeni analyze DNA extrahované z fetadlnich bunck ziskanych
amniocentézou nebo biopsii choriovych klkii. Molekularni diagnostika spociva v detekci
patologické alely a v urCeni velikosti jeji expanze. Pro pfesné urceni poctu trinukleotid
v repetici ve fyziologickém a premutacnim intervalu se pouziva metoda PCR. Syntéza alel,
které obsahuji vice nez 100 CTG trinukleotidi v repetitivni sekvenci genu DMPKI1
selhava, pokud je vyuZzito klasického protokolu, v disledku délky fragmentu a pfitomnosti
sekundarnich struktur vlasenkovitého typu. Z tohoto divodu je pro detekci expandovanych

alel vyuzivana modifikovand PCR — TP-PCR, kde je pfitomnost expandované alely

detekovana, aniz by dochdzelo k jeji syntéze (Valdskova, 2015).

Prvni diagnostika myotonické dystrofie, tedy diagnostika zmnozeni CTG tripleti byla
provedena pomoci metody PCR. Vzorek krve byl odebran zdravé matce a otci postizenému
myotonickou dystrofii. Pro potvrzeni piitomnosti cffDNA v matfin¢ plazmé byla
provedena Y-specifickd PCR, ktera prokazala, Ze je plod muzského pohlavi. Po amplifikaci
specifické sekvence genu DMPKI1 obsahujici CTG repetice a nasledné elektroforéze na
agarazovém gelu byla prokdzana piitomnost zdravé matefské alely a mutované alely

zdédéné po nemocném otci (Amicucci et al., 2000).
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7.4 Friedreichova ataxie (OMIM 229300)

Friedreichova ataxie (FRDA) je autozomadlné recesivni dédicné onemocnéni, jehoz
pfiCinou je zmnoZeni tripleti GAA v genu X25 na chromozomu 9. Gen X25 kdduje
mitochondridlni protein frataxin, ktery hraje dialeZitou roli pfi transportu Zeleza. Mutaci
genu X25 dochazi k poskozeni funkce frataxinu s ndslednym mitochondridlnim
oxidativnim stresem (Zumrova et al., 2007). B&Zny pocet opakovani trinukleotidi GAA u
zdravého Cloveka je 5-33. Pocet repetic 34—65 je povaZzovan za premutaci, kterd muze
v dalSich generacich expandovat do plné mutace. Patologické alely obsahuji 66—1700
repetic. PfibliZzn¢ 98 % pacienti s FRDA je pro GAA expanzi homozygotnich. Zhruba ve 2
% ptipadl byly popsany jiné mutace genu X25. Pacienti s témito mutacemi jsou slozeni
heterozygoti s expanzi repetice GAA na jedné alele a bodovou mutaci nebo malou deleci
na druhé alele. Frekvence vyskytu onemocnéni v evropské populaci je 1 : 50000

(frekvence prenasect 1 : 120).

Friedreichova ataxie je neurodegenerativni onemocnéni postihujici mozkovy kmen,
mozecek, michu, periferni nervy a kortex. Prvni pifiznaky onemocnéni jako jsou ataxie
(porucha koordinace pohybtll) a dysartie (porucha feci) se zacinaji objevovat jiz mezi 5.—
10. rokem Zivota. Onemocnéni je progresivni a jeho dalSimi projevy jsou nystagmus
(kmitavy pohyb oci), kyfoskoli6za, kardiomyopatie a diabetes mellitus. Intelekt je
normdlni. Kolem 20. roku Zivota je jiz pacient pln¢ upoutan na invalidni vozik. Proto je pfi
terapii dulezitd intenzivni rehabilitace. Nemocny musi byt pod neustilym dohledem
neurologa, kardiologa, endokrinologa a ortopeda. Kromé rehabilitace je doporucovéna i
terapie polyvitamindézni a nootropni ¢i kognitivni. Lék na Friedreichovu ataxii nebyl

doposud vyvinut.

7.4.1 Prenatilni diagnostika Friedreichovy ataxie

Friedreichova ataxie se vyznacuje znacnou klinickou variabilitou, 1é¢ba na ni doposud
neexistuje a k dispozici je pouze symptomatickd terapie. Z téchto divodil je dileZita
molekuldrn¢ genetickd diagnéza a identifikace prenaseci. V soucCasné dobé se ke
screeningu expandovanych alel a k uréeni poctu opakovani tripletu GAA vyuZivaji long-
range PCR, TP-PCR a Southern blot analyza. DNA pro laboratorni diagnostiku je

extrahovdna z fetdlnich bunék plodové vody nebo choriovych klkii.
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Long-range PCR umoziiuje amplifikaci dlouhych fragmenti DNA. Produkty PCR jsou
separovany elektroforézou v agar6zovém gelu a jejich velikost je vyhodnocena srovndnim
s komercné dostupnymi fragmenty DNA o zndmé velikosti. Analyzovany vzorek je nutné
amplifikovat zérovei se vzorky standardni DNA, u niZ se nepfedpokldda expanze repetice
GAA a se vzorky DNA pacientll s FRDA. V ptipad¢ detekce produktu PCR o velikosti na

rozhrani standardni/mutantni alela je vhodné provést sekvenéni analyzu.

TP-PCR byla specidlné¢ vyvinutd pro screening expandovanych alel u myotonické
dystrofie, zaroven vSak pfedstavuje vhodnou metodu pro screening u Friedreichovy ataxie.
Tato metoda je zaloZend na vyuZiti 3 primertd (P1, P3 a P4). Fragmenty vzniklé pomoci
TP-PCR jsou podrobeny fragmentdrni analyze, kterd identifikuje expanze v patogennim
rozsahu. Metodou TP-PCR nelze stanovit pfesny pocet opakovani, umoZnuje vSak

vylouceni jedinct nesoucich wild-type alely genu.

Southern blot analyza je zaloZend na restrikci genomové DNA pomoci restrikénich
enzymu. Fragmenty jsou po rozdéleni v agar6zovém gelu pfeneseny na membranu, kde
dochdzi k hybridizaci s radioaktivné znacenou sondou. Néslednd autoradiografie detekuje
v piipad¢ standardni DNA fragmenty o velikosti 2,4 kb, 5,6 kb a 8,2 kb. Expandované
alely jsou od normdlnich alel rozliSeny pomoci standardi molekulové hmotnosti (Lisyova

et al., 2015).

Friedreichovu ataxii poprvé prenatdlné diagnostikovali Wallis et al. (1989) pomoci
DNA markeru MCT112 v roding s jiz jednim ditétem postizenym FRDA. Diagnostika byla
provedena u plodu matky v 18. tydnu téhotenstvi. Monros et al. (1995) vyuZili k prenatdlni
diagnostice FRDA tzv. flanking markert. Zatimco spolehlivost detekce FRDA s vyuZitim
predeslych markerti dosahovala 95 %, diagnostika pomoci flanking markerti zvysila

daveéryhodnost testu témét na 100 %.
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8 Didaktika biologie

Didaktika biologie je védni disciplina zabyvajici se obsahem vzdélavani a procesem
vyucovani a uceni se zaméefenim na jediny vyucovaci predmét, biologii. Didaktika biologie
vyuziva metody vyzkumu oboru pedagogika. Obsah tohoto vzdé€lavaciho pfedmétu se méni
dle ménici se role ucitele ve spolecnosti, dle pozadavkll spolecnosti na znalosti a
dovednosti Zadkti a dle vysledkii nejnovéjSich vyzkumii z oblasti procesti uceni,
psychologie, sociologie apod. V soucasné dob¢ je nejvétsi diraz kladen zejména na aktivni
roli Zédka béhem vyucovéni. Co se tykd ramcového u€ebniho planu, je vyuka biologie na
gymnéziich v 1. a 2. ro¢niku povinnd, ve 3. a 4. ro¢niku zdvisi jeji zafazeni do vyucovani

na rozhodnuti skoly.

Vzhledem k tomu, Ze jednim z cilii této diplomové prace je navrzeni modelové hodiny
genetiky na stfedni Skole, uvedu v této kapitole zdkladni didaktické zdsady, organizacni

formy vyuky a metody vyuky, jez by bylo mozné aplikovat pravé v hodinéach biologie.

8.1 Didaktické zasady

Soucasti didaktické teorie jsou didaktické zdsady. Didaktické zdsady jsou obecné
normy, jejichz dodrzovéni vede k dosaZeni pfedem stanoveného didaktického cile. Tykaji
se Cinnosti ucitele i Zdka, vybéru a zpracovdni obsahu vyuky, rGstu a psychickych
zvlastnosti dusevniho vyvoje zakl, vyucovacich metod, prostfedkill i organizac¢nich forem

vyuky. Jejich uplatnovani je nezbytnou podminkou efektivniho vyucovani.
Zékladnimi didaktickymi zdsadami jsou (Pavlasovéa, 2013):

> ZASADA VEDECKOSTI: Tato zésada klade diraz na poddvani objektivné
pravdivych informaci, které koresponduji s poznatky soucasné védy. B&hem
vyuky biologie by se mély pouZivat metody nejvice se podobajici védeckym
metoddm biologie jako jsou pozorovani a pokus s vyuZitim moderniho

vybaveni, ndzornych obrazku, schémat, nakresi apod.

> ZASADA SROZUMITELNOSTI A PRIMERENOSTI: Obsah uéiva i jeho
rozsah a narocnost by mél odpovidat véku zdki, jejich rozumovému vyvoji a

doposud osvojenym védomostem a dovednostem. Pfili§ snadné u¢ivo by mohlo
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Zaky demotivovat zatimco pfiliS obtiZzné uc¢ivo by mohlo vést k jejich pietiZeni a

nasledné rezignaci.

ZASADA SOUSTAVNOSTI A POSLOUPNOSTI: Tato zdsada vyZzaduje, aby
se nové poznatky opiraly o ty predchédzejici a zaroveni se staly vychodiskem pro
poznatky nésledujici. Zdk tak ziskdva védomosti v pifirozeném a logickém
sledu. K dodrzeni této zasady ucitel pfispivd sezndmenim Zzdka s pldnem
vyucovaci hodiny, opakovanim ptedeslého uciva, logicky uspofddanymi zapisy

na tabuli a shrnutim nového uciva v zavéru hodiny.

ZASADA NAZORNOSTI: VyuZitim nizornych pomiicek (obrazki, zvukovych
nahrdvek, videonahrivek, pfirodnin, zkamenélin apod.) prispivime
k snadnéj§imu  zapamatovani probiraného uliva. Zici si manipulaci
s ptirodninou, ptipadné védeckym pokusem vytvareji biologické predstavy na

zakladé bezprostfedniho vnimdni pfirodnich jevl nebo jejich zobrazeni.

ZASADA SPOJENI TEORIE S PRAXI: Tato zdsada je zaloZena na pozadavku,
aby Zaci ziskdvali nové poznatky na zdklad¢ praxe a ziskané védomosti a
dovednosti dovedli vyuzivat v béZném Zivoté. Ucitel by m¢l poukazovat na

praktické pouZiti probiranych témat.

ZASADA UVEDOMELOSTI PRI OSVOJOVANI POZNATKU: Utitel by se
m¢él vzdy snazit presvédcCit Zaky o uziteCnosti danych védomosti a dovednosti.
M¢I by byt schopen v Zacich vzbudit zdjem a piedevSim pocit, Ze je pro né
znalost probirané latky smysluplnd a nezbytnd. Cilem je vytvofeni kladného
vztahu 74k k uéeni. Zéci si maji poznatky osvojovat cilevédomé, organizované

a s aktivnim pfistupem.

ZASADA TRVALOSTIL: Tato zisada vychdzi z potfeby ziskdvat takové
védomosti a dovednosti, které si zdk osvoji na delsi dobu, nejlépe na cely Zivot.
KlepSimu zapamatovani ucitel pfispivd neustilym procvicovanim a
opakovanim. DiileZit4 je také pravidelna kontrola znalosti.

ZASADA RESPEKTOVANI MEZIPREDMETOVYCH VZTAHU: Tato
zésada vychazi ze skutecnosti, Ze kazdy novy biologicky poznatek by m¢l byt

opfen o poznatky z ostatnich pfirodnich véd.
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> ZASADA VYCHOVNEHO VYUCOVANI: Tato zdsada vychdzi z obecnych
pedagogickych principd, které se tykaji vychovy a vzdelavani. Vyuka biologie
by méla zahrnovat vychovnou slozku ke splnéni afektivnich cila — ovlivnéni

postoju a hodnot zdka.

> ZASADA INDIVIDUALNTHO PRISTUPU K ZAKUM: Tato zdsada odrazi
nutnost respektovani psychologickych a jinych individudlnich potteb kazdého
Zéka za ucelem dosazeni co nejlepSich vysledk. VétSina ucebnic je
koncipovéna pro zdky primérné¢ nadané, coz muze zaky podprimérné nebo
naopak zaky nadprimérné znacn€ demotivovat. Zde pak nastupuje role ucitele,
ktery ma moZnost nadangj$im z4kiim zaddvat narocnéjsi tlohy, davat jim rizné
ukoly navic a mlze je zapojovat do rtiznych soutézi a vyzkumnych aktivit.
Mén¢ nadané zdky lIze aktivné zapojit do vyuky alternativnimi ukoly
vyuzivajicimi jejich potencial.

> ZASADA HYGIENY A BEZPECNOSTI PRI VYUCE: Tato zésada souvisf se
zvySenym nebezpe¢im béhem laboratornich cviceni, exkurzi, péstitelskych a
chovatelskych praci. Uraztim je mozno piedejit poudenim 7aki a dodrzovanim

pfedem stanovenych pravidel.

8.2 Organizac¢ni formy vyuky

Organizac¢ni forma vyuky je zpusob uspofddani vyucovaciho procesu, zahrnujici
prostfedi vyuky a zptisob organizace ¢innosti ucitele i Zakii béhem vyucovéni. Organizacni
formy vyuky délime dle zplisobu prace ucitele a Zdka (frontdlni vyuka, individualizovand a
diferencovand vyuka, skupinova a kooperativni vyuka, projektovd a integrovand vyuka,
doméci ucebni price) a dle mista, v némzZ vyuka probihd (vyuCovaci hodina, prakticka
cviceni, exkurze, vychazky, terénni prace, projektovd vyuka, odborny seminai, odborna
praxe a stdZ, domdci tkoly a pfiprava, samostudium). Podrobnéji se budu vénovat pouze

nckterym z jmenovanych forem vyuky.

> VYUCOVACI HODINA: Vyuovaci hodina patii k nejbézngji vyuZivanym
formam vyuky na naSich §koldch. Zdk by mél byt do vyudovaci hodiny aktivné

zapojen, mél by mit moZnost manipulovat s pfirodninami, provadét jednoduché
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experimenty apod. Struktura klasické vyucovaci hodiny je nésledujici: Zahdjeni
hodiny (ucitel se s zdky pfivitd, sdéli jim téma a cile hodiny, motivuje Zaky),
opakovani ptredeslého uciva (kontrola a hodnoceni védomosti, piipadn¢ kontrola
domécich tkoll), probrani nové latky, zopakovani a procvi¢eni nového uciva,
zadani domadci udlohy a zhodnoceni hodiny (stupeii dosaZeni stanoveného cile,
aktivity zdkl, sd€leni, co se bude dit v nésledujici hodin€). Vlastni vyucovaci
hodiné pfedchdzi piiprava na hodinu, béhem niZ si ucitel musi promyslet a stanovit
vyukové cile. Vychdzime z tzv. prekonceptu, tedy ze znalosti, dovednosti i postoji
zaku, které ziskali pii pfedchozi vyuce, nebo o nichZ piredpokldddme, Ze je Zaci na
zdkladé svych zkuSenosti znaji. Vyukové cile definujeme zvIast pro vsSechny
oblasti zamysSleného ovlivilovani zdkt, tedy cile kognitivni, afektivni a
psychomotorické. K realizaci vyukového cile pfispéjeme vhodnou volbou metody i

formy vyuky a vybérem uciva.

PRAKTICKA CVICENI (LABORATORNI PRACE): Laboratorni price zakiim
umoziuji prakticky pouZzit, upevnit a prohloubit dosavadni osvojené védomosti.
Zéci ziskdvaji praktické dovednosti, uéf se samostatné pracovat, formulovat riizné
hypotézy, zaznamendvat prib¢h experimentu, vyvozovat zavery apod. Zaklada se
tak u nich védecky zptsob mysleni. Strukturu laboratornich praci miiZeme shrnout
do n¢kolika zdkladnich bodu. Stejné jako u vyucovaci hodiny je prvnim bodem
zahdjeni. Pii zahdjeni laboratornich praci zdky sezndmime s tématem a cilem
hodiny a pou¢ime je o bezpecnosti prace. Po zahdjeni s Zdky zopakujeme teoretické
znalosti potfebné pro vykonani zadaného laboratorniho tkolu. Pracovni postup
laboratorni prace s jasnymi instrukcemi Zdkim sdélime nejlépe Ustné a v
pisemné ndvody. Néasleduje vlastni provedeni laboratorni prace. V zdvislosti na
zadaném ukolu mohou Zici pracovat samostatné, ve dvojicich nebo ve skupinach.
Vyucujici by mél vykondvané ¢innosti zakt zpravidla jen pfihliZet, pouze v piipadé
potfeby zakim s nékterymi ukony pomoci. Po dokonceni laboratorni priace jsou
prezentovany vysledky — porovnani vysledkii mezi jednotlivymi skupinami nebo
jednotlivei, vyvozeni zdavért, pravidel, zdkond apod. Jako domdci tkol ZAci
vypracuji protokol se vSemi jeho ndleZitostmi. Vzor sprdvné vypracovaného
protokolu zaci obdrzi od ucitele. Poslednim bodem je celkové zhodnoceni

laboratorniho cviCeni (splnéni cilti) a dklid pracovisté. Ptiprava vyucujiciho na

41



laboratorni cvic¢eni zahrnuje stanoveni vyukového cile, stanoveni zptisobu realizace
a zacClenéni cviceni do vyuky, déle také stanoveni organizace ¢innosti zZakil a urceni
vystupu hodiny a zptisobu jeho hodnoceni. Pracovni postup by si mél ucitel nejlépe
sam pted vlastni hodinou vyzkouset. Souc¢asti pfipravy je rovnéz ptiprava pomucek

a pracovniho materidlu.

EXKURZE: Exkurze jsou vyznamnym prostfedkem k propojeni teoretické a
praktické slozky vyuky. Exkurze jsou vétSinou jednodenni, monotematické nebo
komplexni. V rdmci genetickych exkurzi jsou casto navStévovanymi misty:
nemocnice (rtiznd 1éCebnd centra, krevni centra apod.); laboratofe; ustavy
experimentdlni biologie, botaniky a mediciny; rizné nadace; kluby nemocnych atd.
Pfed samotnou exkurzi si vyucujici musi stanovit vyukovy cil a také plan exkurze
(termin a misto exkurze, ¢asovd ndroCnost exkurze). Ziky je dobré predem
sezndmit s tématem exkurze. DileZité je i zajiSténi dopravy na misto exkurze a
obstardni potiebnych povoleni ke vstupu. Zaci by méli mit k dispozici vyukové
materidly (pracovni listy, zdznamové archy atd.) a informacni materidly (Casovy
plan, doprava atd.). Po dokonceni exkurze ndsleduje zhodnoceni a kontrola
pracovnich listd nebo moZné laboratorni cviceni.

ODBORNY SEMINAR: Odborny semindf je uréen studenttim, kteif si vyudovaci
pfedmét, v tomto piipad¢ biologii, dobrovolné zvolili ve vysSich ro¢nicich stfedni
Skoly. Seminaf byva zpravidla dvouhodinovy. Jakym zptsobem je odborny seminaft
veden zavisi ptredevSim na vyucujicim. MiiZe byt Cisté¢ vykladového charakteru,
pfipadné miiZe zahrnovat piipravu na laboratorni prace, riznd praktickd cvicent,

terénni prace apod.

8.3 Metody vyuky

Vyucovaci metody jsou zpusoby tcelného usporadani Cinnosti ucitele a zakl, sméfujici

k pfedem stanovenym cilim. Vhodna volba vyukové metody je dileZitym rozhodnutim pfi

piipravé na vyucCovani. Razné metody vyuky se mohou uplatiiovat soubéZné¢ a ve

vzajemném propojeni. Efektivita vyukové metody stoupd s podilem aktivniho zapojeni

zakli do hodiny. Vyucovacimi metodami jsou napiiklad vyklad, pfednaska, vypravéni,

popis, pozorovani a predvadéni, pokus, rozhovor, diskuse, panelové diskuse, debata, prace
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s textem, prdce s informacnimi technologiemi, prezentace zakovskych praci, didaktické
hry, vytvareni portfolii, brainstorming, skupinové prace, pojmové mapy a mnoho dalSich.
V nasledujicim textu rozvedu metody vyuky, které lze nejcastéji uplatnit pfi hodindch

genetiky (Pavlasovd, 2013).

> PREDNASKA: Prednaska je metodou vyuky, kterd je naro&n&j$i na pozornost a
vyZaduje, aby si zaci béhem ni sami délali pozndmky. Z tohoto diivodu se tuto
metodu doporucuje vyuZivat piedev§im ve vysSich ro¢nicich stfednich Skol v ramci
volitelnych pfedmétd na riznd odbornd témata. Do predndSky je nutné vkladat
kratké oddechové prestavky. Prostor na kladeni otdazek je ponechdn na konec

prednasky.

> VYKLAD: Vyklad lze nejlépe vyuzit, uvadime-li 2dky do nové problematiky.
Jednd se o slovni monolog, kdy je komunikace ze strany ucitele k Zakim
jednosmérnd, bez jejich ptimé ucasti. Vykladané u¢ivo musi mit logickou strukturu
a ma byt pfiméfené aktudlnimu stavu Zdku co do ¢asu i narocnosti. Vyucujici si
behem vyuky muze pribézn¢ ovéiovat, zda zaci nové ucivo pochopili. Otazky z4ci
mohou oproti pfednaSce klast kdykoliv béhem vyucovaci hodiny. U vykladu je
dilezité dodrZzovat vSechny didaktické zdsady. Ucitel by mél se svymi Zzaky
udrzovat oc¢ni kontakt, mluvit jasn€¢ a srozumitelng, netlumit jejich aktivitu a

vyuZzivat co nejvice ndzornych pomucek.

> POZOROVANI A PREDVADENTI: Cilem pozorovani a ptedvadéni neni jen popis
predméti a skuteCnosti, ale i vypozorovani a rozumové vysvétleni pozorovanych
jevi. Pozorovani miZe byt prosté nebo komparativni, kdy Zaci porovnavaji rozdily.
Predméty a jevy predvadi ucitel, Zaci ho jen pozoruji a do prubéhu déni nijak

nezasahuji. Dulezita je vhodna volba vyukovych pomticek.

» POKUS: Pokus je urcen k praktickému ovéfeni teoretickych znalosti. Pokus mize

Vv,

provadét ucitel 1 Zéaci. Jednodus$si pokusy je mozné zatadit piimo do vyucovaci

vvvvvv

naroc¢nost pokusu je riznd. Néktery muize trvat nékolik minut, jiny zase nékolik dni
az tydnt. V tomto piipadé vyhodnocujeme vysledky pokusu aZz v nésledujicich

vyucujicich hodinach.

43



> PREZENTACE ZAKOVSKYCH PRACI: Zikovskymi pracemi rozumime riizné
referdty, semindrni a zdvéreCné priace apod. Kazdd zZdkovskd priace by méla mit
jasnou strukturu. Ucitel by mél trvat na vyuZiti vice informacnich zdrojt a na jejich
radné citaci. Béhem prezentace Zakovské prace vyucujici poklada zdkovi kontrolni
otazky. Uroven odpovédi na kladené otizky nasledné zahrne do celkové
klasifikace. Z Zdkovské prace by mélo jasn¢ vyplynout, zda Zdk danému tématu

porozumél a jaky zaujal k feSenému problému postoj.

9 Metody

Predmétem praktické c¢asti této diplomové prace jsou analyza ucebnic biologie pro
sttedni Skoly a ndvrh modelové hodiny genetiky pro stfedni Skoly. Cilem analyzy ucebnic
biologie je jejich obsahova analyza a vzdjemné porovnani na zdkladé né€kolika zvolenych
kritérii. Dale vyhodnoceni nejlepSi ucebnice urené k vyuce na stiednich Skolach.
Vysledky hodnoceni jsou zaznamenany do Tabulky 2. NavrZzenou modelovou hodinu
genetiky jsem prezentovala na Sestiletém Gymnaziu Bozeny Némcové v Hradci Kralové a
dale v n&kolika tfidich Gymnazia a SOS Jilemnice. Modelova hodina byla vedena formou
dvouhodinového odborného seminéfe na téma Prenatdlni diagnostika cystické fibrézy a
chorob s expanzemi trinukleotidd. Pfiprava na modelovou hodinu je uvedena v Tabulce 1.
Vystupem prezentace modelové hodiny byl kratky anonymni Skédlovaci dotaznik, jehoz

vysledky jsou zaneseny do Tabulek 3,4 a 5.

9.1 Obsahova analyza ucebnic biologie pro stiedni Skoly

Cilem této kapitoly je podrobnd analyza vybranych uc¢ebnic biologie pro stiedni Skoly a
jejich vzdjemné porovnini nejen z hlediska obsahu témat tykajicich se této diplomové

prace, ale i z hlediska pfedmétu genetiky obecné.

Podstatnou ¢4st kapitoly vénuji podrobnému popisu jednotlivych u¢ebnic. Uvadim zde,
jakym zpusobem je dand ucebnice clenéna, jaké obsahuje kapitoly (zejména zda-li
obsahuje samostatnou kapitolu Genetika nebo zda hovoii o genetice jen obecné v ramci
jinych kapitol), pro jaké typy stiednich Skol je ucCebnice urcena, jestli je dostatecné

vybavena obrazovymi materidly apod. a v neposledni fad¢ do jaké miry jsou v ucebnici
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rozvedena témata souvisejici s touto diplomovou praci. Na konci kapitoly jsou zminéna

kritéria zvolend pro vyhodnoceni ucebnic. Vysledky hodnoceni jsou shrnuty v Tabulce 2.

Obsahové analyze bylo podrobeno celkem 6 ucebnic biologie pro stfedni Skoly. Tyto

ucebnice jsou zpravidla volné dostupné ve vSech univerzitnich knihovnach.

1) JELINEK, J., ZICHACEK, V. (1998): Biologie pro gymnazia. Nakladatelstvi
Olomouc. ISBN 80-7182-050-4

Ucebnice Biologie pro gymnazia je rozd€lena do 2 casti: teoretické a praktické.
Objemnéjsi Cast predstavuje Cast praktickd, kterd je systematicky rozdélend do nékolika
zdkladnich okruht, které svym obsahem odpovidaji u¢ebnim osnovam ¢tyfletého gymndazia
a vyssim ro¢nikiim viceletych gymnéazii. Kromé textu je tato ¢4st doplnéna o pérové kresby
a barevné obrazové ptilohy. Prakticka ¢ast je zpracovana po kapitolach a zahrnuje definice
dalezitych pojmd, otdzky, dopliiovacky, dvou a ctyfvariantni testy, metodické navody
k praktickym cvi¢enim a spravnd feSeni zadanych ukold. Studentlim tak umoziiuje ovéfit si

své teoretické znalosti a uciteltim usnadnuje realizaci jiz osvédcenych praktickych cviceni.

Diky svému ucelenému obsahu je tato ucebnice vyhleddvanou pomiickou nejen pro
studenty gymndzia, ale také pro studenty jinych typt stfednich Skol, ktefi se pfipravuji
k pfijimacim zkouSskdm na Skoly, na nichZ je biologie jednim z hlavnich vyucujicich
predméta.

Co do obsahu témat, kterd jsou predmétem této diplomové préace, ucebnice bohuzel
neobsahuje prakticky zadné informace, tykajici se prenatdlni diagnostiky, cystické fibrézy
ani chorob s expanzemi trinukleotidii. Pouze v ¢asti pojedndvajici o vyvoji ditéte pred
narozenim se kritce hovoti o t¢hotenstvi (od zdrode¢ného obdobi az po porod), nicméné o
vySetfenich v jeho pribéhu zde neni zminka. Oproti tomu kapitola Uvod do studia obecné
genetiky je velmi dobfe rozepsand, zahrnuje 26 stran Cistého textu v teoretické ¢asti a sérii
n¢kolika pomérné slozitych testll v praktické Casti. V teoretické ¢4sti jsou uvedeny dilleZité
informace tykajici se dé&diCnosti (molekuldrni zdklady dédicnosti, dédicnost
mnohobunécéného organismu, dédi¢nost kvalitativnich a kvantitativnich znakt, dédi¢nost a
pohlavi, mimojadernd dédicnost), genetického kodu, genii (exprese genu, transkripce a
translace genu), genetiky prokaryotické a eukaryotické bunky, genetické proménlivosti a

genetiky populaci (genofond populace, selekce, geneticky posun, inbreeding). Pomérnd
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¢ast textu je také vénovéana podrobnému popisu jednotlivych typt mutaci (genové mutace,
chromozomové mutace, geonomové mutace, spontdnni mutace a indukované mutace). U
jednotlivych typt mutaci vSak nejsou uvedeny piiklady onemocnéni, které dané mutace
zpusobuji. Nékteré choroby jsou sice zminény v samostatné kapitole Piiklady genetickych
chorob clovéka (galaktosemie, Klinefelteriv syndrom, Turnerv syndrom a Downilv

syndrom), jejich popis je ale velmi strucny.

I ptesto, Ze kniha nezmifiuje prenatdlni diagnostiku ani ostatni mnou zvolend témata, z
hlediska pfipravy na vysokou Skolu ji hodnotim velmi pozitivné. Studentiim, ktei{ se chtéji
genetice vénovat podrobnéji, bych jesté doporucila dokoupeni dopliujicich studijnich
materidld. Vynikajici jsou napfiklad testové otdzky z genetiky ke studiu na vysokych

skolach.

2) NOVOTNY, I, HRUSKA, M. (1995): Biologie ¢lovéka pro gymnizia. Praha:
Nakladatelstvi u¢ebnic Fortuna. ISBN 80-7168-234-9

Ucebnice Biologie ¢lovéka byla vypracovéna dle platnych ucebnich osnov pro ctytleta
gymndzia. Kniha je zaméfena zejména na anatomii a fyziologii ¢lovéka. Podrobné se
vénuje popisu zdkladnich Zivotnich mechanizmd, jako jsou mechanizmy homeostatické,
obranné imunitni a ochranné protistresové. Roz$ifeny jsou navic Casti textu, které se tykaji
nové se rozvijejicich modernich oborti — oboru imunologie, fyziologie a patofyziologie
ob¢hové soustavy a neurologie. Dostatek mista je ponechédn klasickym kapitolam jako jsou
napfiiklad jednotlivé soustavy lidského téla. Za zminku také stoji kapitola s ndzvem Zdravi

a zdravy zplsob Zivota.

Ucebnice vychdzi z tradi¢ni vyuky pfedmétu biologie ¢lovéka na naSich gymnaziich
jak z hlediska obsahu, tak rozsahu. Néarocnosti textu ucebnice nepiesahuje miru dnes

obvyklou v zahrani¢nich u¢ebnicich tohoto typu.

Z hlediska genetiky i témat diplomové préice je tato ucebnice nevyhovujici. V kapitole
RozmnoZovani se autofi zminuji pouze o pohlavnich chromozomech a redukénim déleni —
meidze. Ze zakladnich pojmi je zde velmi stru¢né popsan vyznam slov genotyp, fenotyp a
variabilita. V kapitole Genetické choroby jsou popsany hemofilie a Downtiv syndrom.
Vznik genetické choroby autofi zjednoduSené vysvétluji jako patologickou zménu

genetické informace, kterd se pfeddva z rodi¢ii na déti a na niZ maji vliv rizné faktory
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prostiedi ¢i chybné redukéni déleni zarodecnych bunék. Pojmy jako mutace, dédicnost
apod. zde uvedeny nejsou. Co se tykd prenatdlni diagnostiky, ucebnice obsahuje kapitolu
Zena v téhotenstvi, v niZ je kratky odstavec o 1ékaiském dohledu Zeny v dobé t&hotenstvi.
Studentiim, ktefi planuji studovat genetiku a ji podobné obory, tuto ucebnici jako studijni

materidl nedoporucuji.

3) KOéAREK, E. (2010): Biologie ¢lovéka 1. Praha: Nakladatelstvi Scientia. ISBN
978-80-86960-47-0

Ucebnice Biologie Clovéka 1 poddva uceleny vyklad stfedoSkolského uciva biologie
¢lovéka z hlediska nejnovéjsich modernich poznatk. Navic je doplnéna rozsifujicimi
texty, které jsou urCené predevsim pro budouci studenty mediciny, farmacie a biologie,
popiipad¢ pro stavajici studenty stfednich a vysSSich zdravotnickych Skol. Ucebnice
dokumentuje pokroky lécebnych postupt a vyvoj medicinského a biologického poznéni.
Upozoriiuje také na nckteré zavazné etické a spoleCenské problémy, jenz s probiranym
ucivem uzce souvisi. Autor se ve své uclebnici snazi se svymi c¢tendfi co nejvice
komunikovat (pasdZe tiSténé malymi pismeny) a pifimét je tak k zamysleni a diskusi nad

danymi tématy. Biologie ¢lovéka 1 je vybavena bohatymi barevnymi obrazky a schématy.

Na Biologii ¢lovéka 1 pifimo navazuje ucebnice Biologie Clovéka 2, obsahujici
prakticky ptfehled témat probiranych v Biologii ¢lovéka 1. Jako doplhujici studijni
materidly sam autor doporucuje ucebnici Biologie bunck a Genetika od nakladatelstvi

Scientia.

Téhotenstvi je v této uCebnici vénovana pomérné velkd kapitola a to v Casti nazvané
Reprodukce a ontogeneze. Z metod prenatdlni diagnostiky je zde zminéno ultrazvukové
vySetieni plodu. Ultrazvuk je tu popsdn nejen jako neinvazivni ndstroj ke sledovani
prabéhu tchotenstvi, ale také jako duilezity prostiedek urCeny ke zjisténi ptipadnych
vrozenych vyvojovych vad. Autor také hovoii o nepiiznivém ptlisobeni teratogennich
faktor v obdobi od 4.-8. tydne téhotenstvi, které maji z nasledek narozeni déti s tézZkymi
vyvojovymi vadami jako jsou poruchy nervové trubice, srdec¢ni vady ¢i nedokonaly vyvin
nekterych koncetin. Kromé pravidelnych navstév gravidni Zeny u gynekologa ucebnice
vice informaci o prenatdlni diagnostice neobsahuje. Genetice v knize neni vénovédna Zadna
samostatnd kapitola, pouze v ¢asti Stavba lidské bunky se v souvislosti s bunéénym jadrem

hovoii o jaderném genomu a chromozomech. Jak jsem vSak jiZ poznamenala v pfedeslém
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odstavci, autor zdky odkazuje na samostatné¢ vydanou ucebnici Genetika. O ostatnich

tématech diplomové price zde hovofeno neni.

4) KOéAREK, E. (2010): Biologie ¢lovéka 2. Praha: Nakladatelstvi Scientia. ISBN
978-80-86960-48-7

Tato ucebnice byla vydana jako prakticky doplnék k ucebnici Biologie ¢lovéka 1.
Obsahuje shrnuti ke vSem tematickym celklim probiranym v piedeslé ucebnici a je
doplnéna o ¢lanky souvisejici s ochranou zdravi a prvni pomoci. Kazda kapitola zacina
souhrnem uciva a kon¢i modelovymi testovymi otdzkami, s jejichZ pomoci si Zaci mohou
ovefit své znalosti z teoretické Casti. Spravné odpovédi jsou uvedeny na konci ucebnice.
Obrazky a schémata jsou do ucebniho textu zafazeny v omezené mite a slouzi vétSinou jen
jako doprovod zdravotnickych pasazi. Ucebnice je vhodnou pomiickou k piipraveé

k pfijimacim zkouSkdm na vysoké ¢i vyssi odborné Skoly.

NP

Oproti Biologii Clovéka 1 je Biologie Clovéka 2 rozSitena o informace tykajici se
téhotenstvi, planovaného rodiCovstvi a potrati. Autor zdiraziuje vyznam spravné
Zivotospravy a upozoriiuje na nekterd infekéni onemocnéni, kterd mohou v pribéhu
téhotenstvi negativn¢ ovlivnit vyvin plodu a vyvolat zdvazné vrozené vady. N&kolik
odstavct je také vénovano asistované reprodukci. Oblasti genetiky zde neni vénovéna

74dn4 kapitola.

Co do obsahu ostatnich témat diplomové prace je v této ucebnici jako v jediné popsdna
cysticka fibréza, kterd je tu nazyvana chorobou slaného potu. Autor zde popisuje, jakym
zptisobem dochdzi ke vzniku onemocnéni CF, 1é€ebné postupy, kterymi lze piiznaky

cystické fibrézy zmirnit a rovnéZ budoucnost 1é¢by CF za pomoci genové terapie.

5) CIBIS, N., DOBLER, H. J., LAUER, V., MEYER, R.,, SCHMALE, E.,
STRECKER, H. (1996): Clovék. Uéebnice biologie ¢lovéka pro gymnazia a dalsi
stiedni Skoly. Pielozil: Linc Rudolf. Praha: Scientia spol. s.r.o., pedagogické
nakladatelstvi. ISBN 80-7183-031-3

V porovnani s ptedeSlymi ucebnicemi se v tomto piipadé nejednd o klasické pojeti
sttedoskolské ucebnice. Informace, které jsou obsazené v textu i v barevnych ilustracich a

schématech nemaji jen vyukovy cil, ale maji u studentli vzbudit zdjem klast si otazky
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ptirodovédného charakteru. Kniha nepfedstavuje pouze celkovy pohled na biologii
clovéka, ale zabyva se i SirSim spektrem otdzek a problémd, které jsou s lidskym Zivotem
spjaté. Jednotlivé kapitoly jsou vypracovany tak, aby na nich Zdk mohl pracovat
samostatné, pfipadn¢ aby je mohl diskutovat se svym ucitelem. Cilem této ucebnice tedy

neni jen ziskdni teoretickych znalosti, ale zejména jejich vyuZziti v praxi.

Ackoli byla ucebnice vydana roku 1996 je v ni obsaZeno mnohem vice informaci o
téhotenstvi, prenatdlni diagnostice a obecné genetice nez v nékterych stdvajicich
ucebnicich biologie pro stfedni Skoly. Svéd¢i o tom samostatnd kapitola s ndzvem
Dédicnost Citajici 27 stranek. Kapitola je na svoji dobu pojata velmi modern¢. Obsahuje
nejen podrobny popis zdkladnich genetickych pojmu, ale také velmi zajimavé Clanky ze
Zivota obycejnych lidi, historické dopisy ¢i ndvody na genetické experimenty (napiiklad
kiiZeni Drosophila melanogaster). Za zminku také stoji obsah kapitol Genova chirurgie a
Slechtitelstvi. V podkapitole Zmény v genetickém vybaveni se pojednava o mutacich. Jsou
zde uvedeny jednotlivé typy mutaci a také syndromy, které zpiisobuji. Zminény jsou
Downtv syndrom, Turnerv a Klinefelteriv syndrom. V téZe kapitole se nachdzeji
poznatky tykajici se prenatdlni diagnostiky, konkrétn¢ v podkapitole Je mozné vrozené
choroby rozpoznat vc¢as? Popsdna je zde amniocentéza a také sonografie/ultrazvuk.
Téhotenstvi (popsané od nidace zarodku do dé€loZni sliznice az po porod) pak predstavuje
samostatnou kapitolu. Cysticka fibréza a choroby s expanzemi trinukleotidl v této ucebnici

uvedeny nejsou.

6) NECASEK, J. (1993): Genetika. Praha: Nakladatelstvi Scientia, s.r.o. ISBN 80-
85827-04-2

Tuto knizku zde uvadim z divodu, Ze se jednd o vhodny dopliujici studijni materidl
k ptedmétu biologie Clovéka. Pro studenty hlasici se k pfijimacim zkouSkdm na vysoké ¢i

vyS$$i odborné Skoly s pfirodovédnym zaméfenim je tato ucebnice dobrou volbou.

Kniha je rozélenéna do 15 zdkladnich kapitol, které jsou doplnéné nékolika
perokresbami a schématy. V kapitole Cislo 1 se Ctenaf nejprve sezndmi s naplni predmétu
genetiky. V kapitoldch 2-6 nalezneme zdkladni informace tykajici se genu a dédicnosti.
Kapitoly 7-11 pojedndvaji o genetice populaci a evolucnich procesech. Poznatky
molekuldrni genetiky jsou obsazeny v kapitolach 8-10. V kapitolach 9-15 je prehled

zpusobt aplikace genetiky v primyslové mikrobiologii, v zemédélstvi a v medicin€é. Na
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konci knizky jsou vypracovdny otdzky a tkoly k probiranym tématim, bohuZel bez

spravnych odpovédi. Obsah témat diplomové price v této ucebnici zminén neni.

9.1.1 Vyhodnoceni analyzy ucebnic biologie pro stiedni Skoly

Zéakladnimi kritérii, kterd jsem zvolila pro vyhodnoceni jednotlivych typti ucebnic
biologie pro stfedni Skoly jsou: pocet stran vénovanych pfedmétu genetika; odbornost
textu; mnoZstvi obrazki, schémat a tabulek obsazenych v ucebnici; zadani otdzek a tikoll a
jejich spravnd feSeni; obsah ndvodi k laboratornim cvi¢enim a rtiznych zajimavosti, které
piimo souviseji s danou kapitolou. Kazdé kritérium je ohodnoceno zndmkou v rozmezi 1
az 5, kde 1 znamend nejlepsi, 3 prumér a 5 nejhor$i. Vysledky jsem zaznamenala do
Tabulky 2. Je zde uvedeno primérné hodnoceni dané ucebnice a také jeji potradi ve

srovnani s ostatnimi ucebnicemi.

Obsah témat této diplomové prace jako kritérium neuvadim, jelikoZz mym cilem je
porovnani jednotlivych typli uCebnic na zdklad¢ uciva, které se na stiednich Skoldch
probird. Do jaké miry jsou dana témata v u€ebnici zminéna ¢i nikoliv je uvedeno v Casti

Obsahovd analyza ucebnic biologie pro stiedni Skoly.

9.2 Navrh modelové hodiny genetiky na stiednich Skolach

Cilem této kapitoly je ndvrh modelové hodiny genetiky na stfednich Skolach. Sttednimi
Skolami v nichZ jsem modelovou hodinu prezentovala bylo Gymnazium BoZeny Némcové
v Hradci Krdlové a Gymndzium a SOS Jilemnice. Vystup z této hodiny predstavoval

kratky Skdlovaci dotaznik — posttest.

9.2.1 Piiprava modelové hodiny genetiky

Ptfed vlastnim ndvrhem modelové hodiny genetiky bylo za potiebi zvolit si vhodné
didaktické prostfedky a metody, které budou nezbytné pro dosaZeni pfedem stanovenych
vyukovych cild.

Z organizaénich forem vyuky pfipadaly v udvahu klasickd vyu€ovaci hodina nebo

Vv,

odborny seminaf. Vzhledem k faktu, Ze jsem m¢la vyucovat studenty vys$sich ro¢nikt, ktef{
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si zapsali predmét Semindf z biologie a mnozi z nich si zvolili Biologii jako volitelny
pfedmét, rozhodla jsem se vést modelovou hodinu formou odborného seminéfe. Rovnéz
Cas, ktery mi byl na danych Skoldch na prezentaci vymezen spiSe odpovidal ¢asovému

planu seminéfe.

U metod vyuky jsem se rozhodovala mezi pfedndskou a vykladem. Zde byla opét
rozhodujicim faktorem skupina studentd, které jsem méla vyucovat. Celkem jednoznacné
jsem si za metodu vyuky vybrala pfednasku uz jen kvuli faktu, Ze praveé prednaska se Casto
vyuziva ve vyssich ro¢nicich stiednich $kol v ramci volitelnych pfedmétt. Predndsku jsem

vypracovala jako prezentaci v programu Microsoft Office PowerPoint.

Volba tématu prednaSky korespondovala snidzvem mé diplomové prace, tedy

Prenatdlni diagnostika cystické fibr6zy a chorob s expanzemi trinukleotidd.

Pfi stanoveni vyukovych cili jsem vychazela z prekonceptu, tedy ze znalosti,
dovednosti i postoji zakl, které ziskali v pfedchozich vyucCovacich hodindch. Potiebné
informace mi poskytli sami vyucujici. Mou snahou bylo formulovat vyukové cile pro
vSechny oblasti zamySleného ovliviiovani zdkl, to znamend cile kognitivni, afektivni i
psychomotorické. Abych dosdhla piedem stanovenych didaktickych cilii, snazila jsem se

drzet zdkladnich didaktickych z4sad.

Vystupem z modelové hodiny mohl byt test nebo dotaznik. Vzhledem k casové
naro¢nosti pfednasky jsem nakonec zvolila jednoduchy Skdlovaci dotaznik. Piiprava na

modelovou hodinu genetiky je shrnuta v Tabulce 1.

Tabulka 1: Piiprava na hodinu

Trida Dle $koly na niZ bylo prezentovano

Téma Prenatdlni diagnostika cystické fibrézy a chorob s expanzemi

hodiny trinukleotidf

Kognitivni cile:

Cile hodiny | Zéci popisi: Jednotlivé metody prenatdlni diagnostiky (neinvazivni i
invazivni); metody molekularné genetické diagnostiky CF; ptiznaky

CF
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Zaci definuji: Pojmy - prenatdlni, screening, transabdomindlni,

premutace, atd.

Zéci charakterizuji: Kombinovany test a triple test; biochemicky
screening a ultrazvukovy screening; pifiznaky CF; expanze

trinukleotida

Zaci vyjmenuji: Neinvazivni a invazivni metody prenatdlni

diagnostiky; alespoil 2 choroby s expanzi trinukleotidu

Zéci vysvétli: Vyznam genetického poradenstvi; v jakych pifpadech
se aplikuji metody invazivni prenatdlni diagnostiky; jakym
zpusobem se diagnostikuje CF; co znamend genomicky imprinting a

genetickd anticipace

Zaci uvedou: Jakd vySetfeni se provadi v I-IIL trimestru
téhotenstvi; piiklady biochemickych markerti, jejichz hladiny se
stanovuji v kombinovaném testu a v triple testu; postup
symptomatické 1écby CF; jaké jsou vyhlidky nemocnych s CF;
alesponi 1 metodu diagnostiky chorob s expanzemi trinukleotidti

Zéaci uvedou vztah mezi: Prenatdlni diagnostikou a genetickym

poradenstvim

Zéci rozdgli (zatadi): Jednotlivé druhy metod prenatalni diagnostiky

k prislusnym tydntim téhotenstvi
Zci shrnou: Viechny metody prenatalni diagnostiky

Zaci uvedou klady a zdpory: Jednotlivych invazivnich metod

prenatdlni diagnostiky
Afektivni cile:

Zici si vybuduji kladny vztah klidem postizenym cystickou
fibr6zou (zminka o Klubu nemocnych cystickou fibr6zou), ptipadné

jednou z chorob vyvolanych expanzi trinukleotidii
Psychomotorické cile:

— nevymezeny
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Informace o ptedchozich znalostech, dovednostech a postojich zakt

ziskané od vyucujiciho, ktery na mou prezentaci dohlizel

Prekoncept

Dotazy kladené Zdkiim na zacdtku hodiny na zvolené téma
pfednasky
Obrazky a video obsaZené v prezentaci; ukdzka knih Prenatdlni a

Pomiicky | perinatdlni laboratorni diagnostika od Novotného er al. (2011),
Cysticka fibréza od Vavrové er al. (2006) a Ziklady prenatdlni
diagnostiky od Hajka et al. (2000)
Uvod: Zapis do tfidni knihy (provede vyucujici); privitani se s Zaky;
predstaveni; sdéleni tématu a ndpln¢ hodiny (informovat Ziaky o
samostatném zapisu poznamek a o rozdani dotazniku ke konci druhé
hodiny); sdéleni cili hodiny; kladeni dotazli na zvolené téma
pfednasky
Vymezeny €as .......cooovvevnivnnnn. 5 min.
Piednaska:

Rozpis Rozeslani vySe uvedenych knih
vyukovych | Prenatélni diagnostika .............. 15 min.
aktivit | cycticka fibréza ....ooeen.n .. 15 min.

Prace zaka na dlohach zadanych v prezentaci ........... 10 min.
Uvedeni spravného feSeni uloh ....................... S min.
Choroby s expanzemi trinukleotidt ................ 10 min.
Video CT na téma Cystickd fibréza .......... 15 min.

(video nebude z casovych diavodi pusténo celé)
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Zavér hodiny:
Prostor na kladeni dotazt, diskuse ..................... 10 min.
Rozdani dotaznikii a ponechédni ¢asu na jejich vyplnéni .... 5 min.

Pod¢kovani a rozlouceni se se studenty

Poznamk .
Y| Domluveni se s vyucujicim na hodnoceni vypracovanych tloh

Prilohy Vytisténd PPT prezentace; vytiSténé dotazniky

9.2.2 Vyhodnoceni modelové hodiny genetiky

Vystupem modelové hodiny genetiky bylo dotaznikové Setfeni. Dotaznikové Setfeni
predstavoval kratky Dotaznik k prednasce na téma Prenatdlni diagnostika cystické fibrozy
a chorob sexpanzemi trinukleotidii. V tvodu studenty seznamuji s divodem
dotaznikového Setfeni a zdlraziwji, Ze jeho vyplnéni je anonymni. Zici mohou pouze
uvést, zda se jednd o divku ¢i chlapce a jaky je jejich vék. Rovnéz jsem Zakim jesté pred
jeho rozdanim podala upfesiujici informace k jednotlivym otdzkdm. Na vyplnéni

dotazniku méli zaci celkem 5 minut.

Dotaznik obsahoval 5 nésledujicich otazek:

Otazka ¢. 1: O genetiku se zajimam / bavi mé.

Otazka ¢. 2: Prednaska pro mne byla piinosnd, dozveédél/a jsem se néco nového.
Otazka ¢. 3: Zadani dloh bylo obtiZné.

Otazka ¢. 4: Na prednasce se mi nejvice libilo:

Otazka ¢. 5: V obsahu pfednasky mi nebylo jasné / nerozumél/a jsem:
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U prvnich tfech otdzek mél student dle pétibodové hodnotici $kdly, kde 1 znamena
naprosto souhlasim, 2 souhlasim, 3 tézko fici, 4 nesouhlasim a 5 naprosto nesouhlasim,

zaskrtnout tu moznost, kterd se nejvice bliZila jeho ndzoru.

9.3 Modelova hodina genetiky

9.3.1 Modelova hodina genetiky na Gymnaziu BoZzeny Némcové

NavrZzena modelova hodina genetiky na téma Prenatdlni diagnostika cystické fibrozy a
chorob s expanzemi trinukleotidi byla na Gymndaziu Bozeny Némcové prezentovana pied
vybranymi zdky posledniho ro¢niku Sestiletého studia. Tito Z4ci si v kvinté zvolili Biologii
jako volitelny pfedmét a v sext€ si jeSté navic zapsali predmét Seminaf z biologie, ktery je
na této Skole rovnéz dobrovolny. Jednalo se tedy o ziky, ktefi se o biologii vdZn¢ zajimaji

a vétSina z nich ji planuje studovat i v ramci svého vysokoskolského studia.

Doba, kterd mi byla na prezentaci modelové hodiny vyucujicim vymezena byla 2
hodiny. Pivodni ndvrh zn¢l 1 hodina, nicméné vzhledem k ¢asové ndroCnosti prezentace,

k obsahu tkolti, obrazkl a videi by takovato hodina nebyla proveditelna.

Modelovd hodina byla vedena formou odborného semindie. Metodou vyuky byla

prednéska.

Ucastnici prizkumu:
Zaci tiidy sexta studujici na Sestiletém Gymndaziu BoZeny Némcové v Hradci Kralové

— jedna se o zdky, ktefi si dobrovolné zapsali Biologii jako volitelny predmét v poslednich
2 roCnicich gymndzia. V sexté si navic tito studenti pfipsali predmét Seminaf z biologie,

ktery je rovnéZ dobrovolny.
Pocet zaku ucastnicich se pruzkumu: 19 (z toho 14 divek a 5 chlapct)
Vék zaku ucastnicich se pruzkumu: 18-19 let

Adresa Skoly: Gymndzium BoZeny Némcové
PospiSilova tfida 324/7
500 03 Hradec Kralové 3
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Zpisob sbéru dat:

Sbér dat byl proveden na Gymnédziu BoZeny Némcové v Hradci Krilové, kdy byl
Zaktim sexty 5 minut pfed koncem dvouhodinového seminéie rozdan k vyplnéni anonymni

Dotaznik k pfednasce. Ziskala jsem tak celkem 19 dotazniki.

Vyhodnoceni dat:

Data ziskand vyplnénim celkem 19 dotaznikl jsem zaznamenala do Tabulky 3.

Vyuka biologie/genetiky na Gymnaziu Bozeny Némcové v Hradci Kralové

Gymnéazium Bozeny Némcové v Hradci Kralové je statni Skolou se dvéma typy studia
— C&tyiletym a Sestiletym. Skola méd celkem 507 studentt (17 tiid), které vyuuje 45
internich ugiteld a 2 externi ugitelé. Skola klade diiraz na vlastni volbu studentl roz§ifenou
nabidkou volitelnych pfedméti. V predposlednim rocniku si Z4ci vybiraji 3 predméty (6

hodin) a v poslednim ro¢niku maji celkem 4 pfedméty (11 hodin).

Vyucovaci predmét biologie zahrnuje cely vzdélavaci obor Biologie z RVP ZV a G a
integruje nékteré vystupy ze vzdélavaciho oboru Clovék a zdravi, Vychova ke zdravi, &dst
oboru Geologie (mineralogie, petrografie, pedologie, historicky vyvoj Zem¢ a organismu).

V pfedmétu biologie je integrovano prifezové téma Environmentdlni vychova z RVP GV.

Povinny pifedmét Biologie je v jednotlivych ro¢nicich niz§itho gymndzia vyucovén s
hodinovou dotaci 2 — 2, na vy$§im gymnéziu 3 — 2 — 3 — 0, a to v prvnim ro¢niku ¢tyiletého
a v tercii Sestiletého studia jako 3 nedélené hodiny tydnég, ve druhém ro¢niku Ctyfletého
studia a v kvarté Sestiletého studia jako 2 nedélené hodiny tydné, ve tfetim rocniku
Ctytfletého studia a v kvinté Sestiletého studia jako 2 nedé€lené hodiny tydné. Ve tfetim
ro¢niku (kvint€) jsou 2 hodiny (jedenkrat za 14 dni) vyclenény na laboratorni a prakticka
cviceni — tiida je rozdélend na dvé skupiny, které se pravidelné stiidaji. Na nizZ$im
gymndaziu jsou laboratorni price ¢i praktickd cvieni nepravidelnd. Obsah vyuky je
strukturovén tak, aby byl shodny v paralelnich tfidach ctyfletého 1 Sestiletého studia. Pro

vyuku jsou k dispozici odbornd uc¢ebna a laboratof.

Na povinny pfedmét Biologie navazuje volitelny pfedmét Biologie volitelnd, kterd je

povinné dvouletd, s dotaci hodin 0 — 0 - 2 — 3, a volitelny pfedmét Seminét z biologie (pro
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4. ro¢nik Ctytletého studia, sexty v Sestiletém studiu) s dotaci 3 hodiny tydné. V obou
téchto predmétech mohou byt zatazovany nepravidelné laboratorni priace a praktickd
cviceni.

Maturitni zkouSku mohou studenti sklddat i bez absolvovéani volitelnych pfedméti

Biologie volitelnd nebo Semindr z biologie.

V ramci tematického planu ziskaného od vyucujiciho uvedu pouze tematické celky,

které ptimo souviseji s predmétem Genetika.

Biologie zakladni, tedy povinna pro vSechny studenty: 3. ro¢nik ¢tyrletého

studia/kvinta Sestiletého studia

Mésic duben: Tematické celky — genetika (definice), gen, znak, geneticky kod + prakticka
cviceni, ulozeni genetické informace, chromozomy, od genu ke znaku, Mendelovy zdkony

+ praktickd cviceni. Hodinova dotace 8 hodin.

Meésic kvéten: Tematické celky — gonozomadlni dédi¢nost, variabilita organizmi, mutace.

Hodinova dotace 6 hodin.

Mésic Cerven: Tematické celky — vrozené vyvojové vady Cloveka, genetika populaci +

praktickd cviceni. Hodinova dotace 6 hodin.

Podle hodinové dotace pro 3. ro¢nik Ctyfletého studia (kvintu Sestiletého studia) jsou 2
nedélené hodiny biologie tydné jest€¢ doplnéné o pravidelné laboratorni prace a prakticka

cviceni, viz vyse.
Biologie volitelna: 3. ro¢nik ctyrletého studia/kvinta Sestiletého studia

Meésic kvéten: Tematické celky — Mendelistickd dédi¢nost (4 hodiny + prakticka cviceni),

gonozomdlni dédi¢nost (2 hodiny + prakticka cviceni).

Mésic Cerven: Tematické celky — variabilita organizma a mutace (4 hodiny), genetika

populaci (2 hodiny).
Biologie volitelna: 4. ro¢nik ¢tyiletého studia/sexta Sestiletého studia

Megésic zari: Tematické celky — mitéza a meioza (probirané v rdmci tematického celku

Burika)

Mésic leden: Populacni geneticky vyzkum — laboratorni prace (6 hodin)
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Meésic duben: V tomto meésici jsou probirdna maturitni témata volend dle potfeb studenti
Mésic kvéten: Individuélni konzultace maturitnich témat

V ramci predmétu Biologie volitelnd, kterd je povinné dvouletd, mohou byt zafazeny
nepravidelné laboratorni price a praktickd cvi¢eni. Razeni tematickych celkii a jejich
hodinové dotace nejsou pro vyucujiciho zdvazné a mohou byt upravovéany podle konkrétni

situace v prub¢hu vyuky.

9.3.2 Modelova hodina genetiky na Gymnaziu a SOS Jilemnice

Na Gymnéziu a SOS Jilemnice byla navrzend modelova hodina genetiky prezentovina
pred vybranymi zdky 3.A a 3.B a Zdky 4.A a 4.B Cc(tyfletého studia v rdmci
dvouhodinového biologického seminéfte.

Zéci 3.A a 3.B maji pfedmét Biologie je§té povinny. Cést zdki z obou tifd si navic
zapsala volitelny pfedmét Semindf biologie. Seminaf navStévuji obé tifidy spole¢né.
Vzhledem k faktu, Ze je tematicky celek genetika vyucovdn az ve ctvrtém ro¢niku
Ctyfletého studia, musela byt navrzend modelovd hodina mirné upravena, zejména co se
tykalo uvedenych udloh obsaZenych v prezentaci. Pivodnich 10 minut vymezenych pro
vypocet piikladl a dal§ich 5 minut urenych k jejich vyfeseni bylo vypusténo. Zbyly cas

byl vyplnén videem a vétSim prostorem pro kladeni dotazi.

Zéci 4.A a 4.B pied nimiZ byla modelova hodina prezentovana byli Z4ci, kteff si ve 3.
ro¢niku zapsali volitelny pfedmét Seminai biologie a ve 4. roéniku pfedmét Biologie. Zaci
4.A i 4.B opét absolvuji hodiny biologického semindfe spole¢né. NavrZzend modelova
hodina byla u téchto tfid vedena stejnym zpiisobem jako u studenti Gymnézia Bozeny

Némcové.

Organizacni formou vyuky pro vSechny tfidy byl opét odborny seminaf, metodou

vyuky prednaska.
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Ucastnici prizkumu:

Zéci tiid 3.A, 3.B a 4.A a 4.B studujici na &tyiletém Gymnaziu a SOS Jilemnice. Zaci
3.A a 3.B maji Biologii jest¢ povinnou, Zaci 4.A a 4.B si ji zapsali jako volitelny pfedmét.

VSichni studenti si navic zapsali pfedmét Seminaf biologie.
Pocet zaku ucastnicich se pruzkumu:

3.A a 3.B: celkem 21 Z4kt (13 chlapct a 8 divek)

4.A a 4.B: 23 74kt (8 chlapct a 15 divek)

Vék zaku ucastnicich se pruzkumu:

3.Aa3.B:17-18 let

4.A a4.B: 18-19 let

Adresa $koly: Gymndzium a SOS Jilemnice
Tkalcovskd 460
514 01 Jilemnice

Zpusob sbéru dat:

Sbér dat byl proveden na Gymnaziu a SOS Jilemnice, kdy byl Zdkam tiid 3.A, 3.B a
4.A a 4.B pét minut pfed koncem druhé vyucovaci hodiny rozdan k vyplnéni anonymni

Dotaznik k prednaSce. Ziskala jsem tak celkem 44 dotaznikda.

Vyhodnoceni dat:

Data ziskand vyplnénim celkem 44 dotaznikl jsem zaznamenala do Tabulek 4 a 5.
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Vyuka biologie na Gymnaziu a SOS Jilemnice

Gymnézium a stfedni odbornd Skola Jilemnice je rozdéleno na niz§i a vySSi stupen
osmiletého gymnadzia, Ctyfleté gymndazium a gymnédzium se sportovni piipravou. Stfedni
odborna Skola zahrnuje obory informacni technologie a vefejnopravni ¢innost. Gymnazium
a SOS Jilemnice ¢&itd celkem 340 studenti, rozdélenych v 18 tiidach, kdy 319 studenti jsou

zaky gymndzia a 21 studentl stfedni odborné Skoly.

Vzhledem k tomu, Ze jsem vyucovala na Ctyfletém gymnéziu, budu se vénovat popisu
vyuky biologie pouze u tohoto typu studia. Predmét Biologie zahrnuje kompletni
vzdélavaci obsah vzdé€lavaciho oboru Biologie (RVP GV, vzdé¢lavaci oblast Clovék a
pfiroda), tematicky okruh Problematika vztahli organismii a prostiedi, dil¢i c¢asti
tematického okruhu Clovék a Zivotni prostiedi a tematické okruhy Zdravy zptisob Zivota a
péce o zdravi, Rizika ohroZujici zdravi a Zmény v zivoté Clov€éka a jejich reflexe.
Zdiraznéna jsou predevsim témata obecné biologickd, ekologickd a fyziologickd. Témata
taxonomicka jsou naopak redukovédna. Soucasti predmétu Biologie jsou laboratorni cviceni
bez samostatného hodnoceni. Laboratorni prace probihaji v biologické laboratofi, v niz
jsou zaktim k dispozici monokularni a binokuldrni mikroskopy, stereoskopické lupy a CCD
kamera s televizi. Hlavni metodou vyuky je vyklad s ukdzkami pfirodnin, videi, obrazki

apod., doplnény tematickymi diskusemi, referaty studentd, piipadné exkurzemi.

V prvnim rocniku ctyfletého gymndzia je predmét Biologie vyucovan s hodinovou
dotaci 2 hodiny tydn¢. Tematickymi celky jsou obecnd biologie, biologie rostlin a hub.
Hodinova dotace Biologie ve druhém ro¢niku jsou rovnéz 2 hodiny tydné. Tematickymi
celky jsou Protozoa, bezobratli a biologie Zivocichi. Hodinova dotace Biologie pro tieti
ro¢nik jsou opét 2 hodiny tydné. Tematickym celkem je biologie ¢lovéka. V poslednim
roc¢niku Ctyfletého gymnézia je pfedmét Biologie volitelny, hodinova dotace je tedy 0+2
hodin tydné. Tematickymi okruhy jsou obecnd biologie a genetika, vznik a vyvoj zivych

soustav, ekologie a neziva ptiroda.

Hodiny biologie probihaji jednak v hlavnich tfidach jednotlivych ro¢nikl a rovnéz ve
specializované posluchdrné ptirodnich véd, vybavené videem, projektorem, interaktivni

tabuli a pocitatem s pfipojenim k internetu.

Volitelny predmét Seminaf biologie si Zdci mohou zapsat ve 3. a 4. rocniku. Hodinové
dotace pro oba ro¢niky jsou 0+2. Biologicky seminéf je zamétfen na prohloubeni a rozsifeni

uciva. Je uren predevsim zZaktm, ktefi chtéji biologii ddle studovat na vysoké Skole. Ve 4.

60



ro¢niku je seminaf orientovdn zejména na piipravu k pfijimacim zkouskdm na vysokou
Skolu a na intenzivngj$i opakovdni k maturité. Seminaf biologie se vyucuje v ucebné
biologie a v biologické laboratofi. Tematickymi celky Seminéfe biologie ve 3. rocniku jsou
obecnd biologie, biologie virl, biologie bakterii, biologie protist, biologie hub a biologie
rostlin. Soucasti semindre jsou také laboratorni cvi¢eni a exkurze. Tematickymi celky
semindie ve 4. ro¢niku jsou biologie Zivocichd, biologie Clovéka, genetika a ekologie.
Zapojena jsou opét laboratorni cviceni a exkurze. Ucivem genetiky jsou genetické

vyzkumy — genealogie, genetické choroby Cloveka a genové inzenyrstvi.

10 Vysledky

10.1 Analyza ucebnic biologie pro stiredni Skoly

MATERIAL:

Analyzovano bylo celkem 6 ucebnic biologie pro stfedni §koly:

Ulebnice ¢ 1: JELINEK, J., ZICHACEK, V. (1998): Biologie pro gymnazia.
Nakladatelstvi Olomouc. ISBN 80-7182-050-4

Utebnice & 2: NOVOTNY, I, HRUSKA, M. (1995): Biologie ¢lovéka pro gymnazia.
Praha: Nakladatelstvi uéebnic Fortuna. ISBN 80-7168-234-9

Utebnice & 3: KOCAREK, E. (2010): Biologie ¢lovéka 1. Praha: Nakladatelstvi Scientia.
ISBN 978-80-86960-47-0

Utebnice & 4: KOCAREK, E. (2010): Biologie ¢loveka 2. Praha: Nakladatelstvi Scientia.
ISBN 978-80-86960-48-7

Udebnice ¢. 5: CIBIS, N., DOBLER, H. J., LAUER, V., MEYER, R., SCHMALE, E.,
STRECKER, H. (1996): Clovék. Uéebnice biologie ¢lovéka pro gymnézia a dali stfedni

Skoly. Prelozil: Linc Rudolf. Praha: Scientia spol. s.r.o., pedagogické nakladatelstvi. ISBN
80-7183-031-3

Utebnice & 6: NECASEK, J. (1993): Genetika. Praha: Nakladatelstvi Scientia, s.r.o. ISBN
80-85827-04-2
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Nésledujici tabulka obsahuje hodnoceni jmenovanych ucebnic biologie pro stfednich

Skoly. Kazda z ucebnic byla dle kazdého ze 7 zvolenych kritérii ohodnocena zndmkou

vrozmezi od 1-5, kde 1 znamend nejlepsi a 5 nejhor$i. Na konci tabulky je uvedena

pramérnd zndmka pfifazend dané ucebnici a také jeji potadi ve srovnani s ostatnimi

ucebnicemi.

Tabulka 2: Hodnoceni jednotlivych ucebnic dle zvolenych kritérii

NAZEV UCEBNICE
KRITERIUM | Utebnice | Uebnice | Utebnice | Ugebnice | Uebnice | Ugebnice
é. 1 é.2 ¢é. 3 ¢é. 4 é. 5 é. 6
Pocet stran
vénovanych 1 5 4 4 1 1
genetice
Odbornost 1 2 1 1 1 1
Obrazky a
tabulky 1 3 1 4 1 4
Otazky a ukoly 1 3 3 1 3 1
Reserfl ota:zek 1 5 5 1 5 5
a ukolu
Navody
k laboratornim 1 5 5 5 4 5
pracim
Zajimavosti 3 5 1 4 2 3
PRUMERNE
HODNOCENI 1,285 4 2,857 2,857 2,428 2,857
PORADI
UCEBNICE 1. 4. 3. 3. 2. 3.

Dle piredem zvolenych kritérii byla jako nejlepsi vyhodnocena Ucebnice ¢. 1, tedy

ucebnice Biologie pro gymndzia od autort Jelinka, J. a Zichacka, V. Tato ucebnice spliuje

témé&f vSechna kritéria, vyjma kritéria Zajimavosti. Druhou nejlépe hodnocenou ucebnici je

Ucebnice ¢. 5 od autorti Cibis et al., jejimiZ nedostatky jsou pfedevSim absence feSeni

k otizkdm a tkolim uvedenym v textu a nedostatek ndvodt k laboratornim pracim.

Udebnice ¢. 3, 4 a 6 dosahly stejného priméru hodnoceni 2,857. Zadnd z téchto ucebnic

neobsahuje ndvody k laboratornim pracim a kromé Ucebnice €. 4 ani sprdvnd feSeni

k zadanym otdzkdam a dkoliim. Pocet stran vénovanych pfedmétu genetika je u Ucebnic €.
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3 a 4 velmi nizky. Ucebnice ¢. 6 je pfimo veénovand genetice, proto ji s ostatnimi
ucebnicemi nelze v tomto ohledu srovndvat. Nejhtife byla ohodnocena Ucebnice ¢. 2 od
autorti Novotného, I. a Hrusky, M. s primérem 4. Tato ucebnice neobsahuje spravna feseni
k otazkdm a ukolim, zddné ndvody k laboratornim cvi¢enim ani Zadné zajimavosti. Pocet

stran vénovanych genetice je nedostatecny.

10.2 Modelova hodina na Gymnaziu BoZeny Némcové

Vsechny vysledky dloh obsaZenych v prezentaci i vysledky dotaznikového Setfeni byly

zaokrouhlovany na jedno desetinné misto.

10.2.1 Vyhodnoceni iloh obsazenych v prezentaci

Po domluvé s vyucujicim jsme se rozhodli ud¢lit kazdému Zakovi, ktery oba piiklady
v pozadovaném limitu 10 min. spravné vypocitd, zndmku 1 za kazdou z uloh. Ti, ktefi

piiklad nevypocitaji hodnoceni nebudou.

Zadani ulohy ¢. 1: Dle kombina¢niho ctverce urcete jaky bude vysledek kiiZeni 2

heterozygotnich rodi¢t (zdravych rodic¢l, nositeli mutace v genu pro CF).
Spravné na tuto dlohu odpovédélo 15 z 19 74k, tedy 78,9 % zakd.

Zadani tlohy ¢. 2: Odvod'te Cetnost zdravych nositelt mutovaného genu CF v obecné
populaci dle Hardyho-Weinbergova zdkona, vite-li, Ze vyskyt CF v CR byl stanoven na 1 :

2736 novorozencu.

Spravné na tuto dlohu odpovédeélo 11 z 19 74k, tedy 57,9 % zaka.

10.2.2 Vysledky dotaznikového Setieni

MATERIAL:

Nésledujici tabulka shrnuje vyhodnoceni 19 dotaznikid, které byly vyplnény zdky

Sestiletého gymnézia. Pro ptehled uvadim celd znéni vSech 5 otdzek:
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Otazka ¢. 1: O genetiku se zajimam / bavi mé.

Otazka ¢. 2: Prednaska pro mne byla piinosnd, dozveédél/a jsem se néco nového.
Otazka ¢. 3: Zadani dloh bylo obtiZné.

Otazka ¢. 4: Na prednasce se mi nejvice libilo:

Otazka €. 5: V obsahu pfednasky mi nebylo jasné / nerozumél/a jsem:

Tabulka 3: Vyhodnoceni dotaznikového Setieni

_| Otazka ¢.1 | Otazka ¢.2 | Otazka ¢.3 | Otazka ¢. 4 | Otazka ¢. 5
Napros’to 6 3 0 3 3
souhlasim
Souhlasim 8 12 4 - -
Tézko rici 2 4 2 - -

Nesouhlasim 3 0 9 - -
Naprost? 0 0 4 3 3
nesouhlasim

Otazka ¢. 1: Na otazku cislo jedna, zda se zaci o genetiku zajimaji / bavi je odpovédélo 6
studentll naprosto souhlasim, 8 studentd souhlasim, 2 tézko fici, 3 nesouhlasim a Zadny
naprosto nesouhlasim. Celkem tedy 31,6 % naprosto souhlasim, 42,1 % souhlasim, 10,5 %

tézko fici a 15,8 % nesouhlasim.

Otazka ¢. 2: Na otazku cislo dva, zda pro zZadky byla piredndska pfinosnd a dozvédéli se
néco nového odpoveédeli 3 Zaci naprosto souhlasim, 12 Zakl souhlasim a 4 Zaci té€Zko fici.
Z4dny z 74kt nesouhlasil ani naprosto nesouhlasil. Celkem tedy 15,8 % naprosto

souhlasim, 63,2 % souhlasim a 21,1 % tézko fici.

Otazka ¢. 3: Obtiznost tloh obsaZenych v prezentaci vyhodnotilo 0 Zakt naprosto
souhlasim, 4 Zaci souhlasim, 2 Zici tézko fici, 9 zdkli nesouhlasim a 4 Zici naprosto
nesouhlasim. Celkem tedy 21,1 % souhlasim, 10,5 % téZko fici, 47,4 % nesouhlasim a 21,1

% naprosto nesouhlasim.

Otazka ¢. 4: U otazky, co se zakim na predndSce nejvice libilo, vétSina Zaka kladné
zhodnotila pfitomnost obrazku a videa v prezentaci. Zvolené téma dle uvedenych odpovédi

Zaky zaujalo a pfineslo jim mnoho novych informaci.
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N/ v 2

Otazka ¢. 5: U otazky ¢islo pét jako negativni hodnotili nékteti Zaci odbornost textu. Zdal
se jim byt piili§ obtizny a mnoha pojmim a terminiim nerozuméli, zejména tém,
obsazenym v tématu chorob s expanzemi trinukleotidii. Bylo zde i nékolik piipominek
tykajicich se mého ptednesu. Nekteti z zakt uvedli, Ze by prednasejici méla vice dodrZzovat
ocni kontakt se studenty a vice hovofit dle svych vlastnich slov nikoliv dle textu

Z prezentace.

10.3 Modelova hodina na Gymnaziu a SOS Jilemnice, tiida 3.A a 3.B

10.3.1 Vyhodnoceni iloh obsazenych v prezentaci

Vzhledem k tomu, Ze se jednalo o studenty, ktefi jeSté¢ genetiku neméli a dle vyucujici
s nimi nékterd témata byla probirdna pouze okrajové v ramci jiné studijni latky, nebylo
mozné zadané ulohy hodnotit. Dle ptfani vyucujici nebyla provedena ani ukdzka vypoctu

v prezentaci / na tabuli.

10.3.2 Vysledky dotaznikového Setieni

MATERIAL:

Nasledujici tabulka shrnuje vyhodnoceni celkem 21 dotazniki, které byly vyplnény

Zaky 3.A a 3.B jilemnického gymndazia. Znéni vSech 5 otazek:

Otazka ¢. 1: O genetiku se zajimam / bavi mé.

Otazka ¢. 2: Prednaska pro mne byla piinosnd, dozveédél/a jsem se néco nového.
Otazka ¢. 3: Zadani dloh bylo obtiZné.

Otazka ¢. 4: Na prednasce se mi nejvice libilo:

Otazka ¢. 5: V obsahu pfednasky mi nebylo jasné / nerozumél/a jsem:
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Tabulka 4: Vyhodnoceni dotaznikového Setieni

| Otazka &1 | Otazka & 2 | Otazka & 3 | Otazka & 4 | Otazka & 5
Napros’to ’ 7 B B j
souhlasim
Souhlasim 3 12 - - _
Tézko Fici 11 0 - - _

Nesouhlasim 3 2 - — _
Naprosto
) 2 0 - - _
nesouhlasim

Otazka ¢. 1: Na otdazku ¢islo jedna, zda se Zaci o genetiku zajimaji / bavi je odpovédéli 2
studenti naprosto souhlasim, 3 studenti souhlasim, 11 téZko fici, 3 nesouhlasim a 2
naprosto nesouhlasim. Celkem tedy 9,5 % naprosto souhlasim, 14,3 % souhlasim, 52,4 %

tézko ftici, 14,3 % nesouhlasim a 9,5 % naprosto nesouhlasim.

Otazka ¢. 2: Na otazku ¢islo dva, zda pro zdky byla prednaska piinosnd a dozvédéli se
néco nového odpovedélo 7 Zakl naprosto souhlasim, 12 z4kl souhlasim, 0 zaka tézko fici,
2 nesouhlasim a zaddny z zdkt naprosto nesouhlasim. Celkem tedy 33,3 % naprosto

souhlasim, 57,1 % souhlasim a 9,5 % nesouhlasim.

Otazka ¢. 3: Obtiznost dloh obsazenych v prezentaci nebyla z vySe uvedenych divoda

hodnocena

Otazka ¢. 4: Zuvedenych odpovédi se studentim na piednasce nejvice libilo video
pousténé k tématu cystickd fibréza. VétSina z Zak rovnéz uvedla, Ze se jim zamlouvalo
celkové zpracovani prezentace a to vcetn¢ obrdzkd. S formou pfednesu a s pfistupem
pfendsejici byli studenti spokojeni. PfestoZze pfedmét genetiky jeSté se svou vyucujici
neprobirali, nova liatka pro né¢ byla srozumitelnd a dle vysvétleni prednésejiciho
pochopitelnd. Za piinosné studenti povazovali ziskdni mnoha novych informaci a
vysvétleni pojmu, se kterymi se doposud jesté nesetkali. Pouze 2 odpovédi zn€ly konkrétné
a to zjiSténi informace, Ze se vrozené vyvojové vady daji urCit prenatdlné a da se tak

pfedchézet narozeni ditéte s VV'V.

Otazka ¢. 5: Kotazce ¢islo pét, co zakim nebylo v obsahu predndsky jasné se pouze
n¢kolik z nich vyjadfilo, Ze nerozumélo nékolika odbornym vyraziim. VéEtSina student

vSak odpovédé€la, Ze i kdyz pro n€ byly nékteré pojmy nové, byly jim nasledné prednasejici
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srozumiteln€é vysvétleny. Za obtizné povaZovali rovnéZ téma chorob s expanzemi

trinukleotidq.

10.4 Modelova hodina na Gymnéziu a SOS Jilemnice, tiida 4.A a 4.B

10.4.1 Vyhodnoceni iloh obsazenych v prezentaci

S vyucujicim bylo dohodnuto, Ze ohodnoceni zndmkou 1 budou pouze ti Z4ci, ktefi

spravn¢ vypocitaji obé zadané ulohy. Ostatnim nebude udé€lena Zadnd znamka.

Zadani ulohy ¢. 1: Dle kombina¢niho ctverce urcete jaky bude vysledek kiiZeni 2

heterozygotnich rodi¢ii (zdravych rodict, nositelit mutace v genu pro CF).
Spravné na tuto dlohu odpovédélo 14 z 23 zaku, tedy 60,9 % zaku.

Zadani ulohy ¢. 2: Odvod'te Cetnost zdravych nositeli mutovaného genu CF v obecné
populaci dle Hardyho-Weinbergova zékona, vite-li, Ze vyskyt CF v CR byl stanoven na 1 :

2736 novorozencu.

Spravné na tuto ulohu odpovédélo 10 z 23 zak, tedy 43,5 % zaka.

10.4.2 Vysledky dotaznikového Setieni

MATERIAL:

Nésledujici tabulka shrnuje vyhodnoceni 23 dotaznikti, které byly vyplnény zdky 4.A a

4.B jilemnického gymnadzia. Celd znéni vSech 5 otazek:

Otazka ¢. 1: O genetiku se zajimam / bavi mé.

Otazka ¢. 2: Prednaska pro mne byla piinosnd, dozveédél/a jsem se néco nového.
Otazka ¢. 3: Zadani dloh bylo obtiZné.

Otazka ¢. 4: Na prednasce se mi nejvice libilo:

Otazka ¢. 5: V obsahu pfednasky mi nebylo jasné / nerozumél/a jsem:
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Tabulka 5: Vyhodnoceni dotaznikového Setieni

_| Otazka ¢.1 | Otazka ¢.2 | Otazka ¢.3 | Otazka ¢. 4 | Otazka ¢. 5
Napros’to 4 5 3 3 3
souhlasim
Souhlasim 7 13 8 — -
Tézko Fici 5 2 0 - -

Nesouhlasim 4 2 8 — -
Naprost? 3 1 4 3 3
nesouhlasim

Otazka ¢. 1: Na otdzku ¢islo jedna, zda se Zaci o genetiku zajimaji / bavi je odpovédéli 4
studenti naprosto souhlasim, 7 studentii souhlasim, 5 tézko fici, 4 nesouhlasim a 3 naprosto
nesouhlasim. Celkem tedy 17,4 % naprosto souhlasim, 30,4 % souhlasim, 21,7 % tézko

tici, 17,4 % nesouhlasim a 13 % naprosto nesouhlasim.

Otazka ¢. 2: Na otazku cislo dva, zda pro zZaky byla piredndska pfinosnd a dozvédéli se
néco nového odpovédélo 5 Zaka naprosto souhlasim, 13 Zakh souhlasim, 2 Zaci téZko fici,
2 nesouhlasim a 1 naprosto nesouhlasim. Celkem tedy 21,7 % naprosto souhlasim, 56,5 %

souhlasim, 8,7 % tézko fici, 8,7 % nesouhlasim a 4,3 % naprosto nesouhlasim.

Otazka ¢. 3: Obtiznost uloh obsaZzenych v prezentaci vyhodnotili 3 Zaci naprosto
souhlasim, 8 Zaka souhlasim, zadny téZko fici, 8 Zak nesouhlasim a 4 Zici naprosto
nesouhlasim. Celkem tedy 13 % naprosto souhlasim, 34,8 % souhlasim, 34,8 %

nesouhlasim a 17,4 % naprosto nesouhlasim.

Otazka ¢. 4: Na otazku, co se zdkiim na prednasce nejvice libilo, studenti nejéastéji
odpovidali: video, obrdzky a prezentace jako takova. Poznatky ziskané z prednasky
studenti ohodnotili jako piinosné. Ziskali mnoho novych informaci a osvojili si fadu

novych pojmd.

Otazka ¢. 5: K otazce Cislo pét, co zakim nebylo v obsahu pfednasky jasné, piipadné
¢emu nerozuméli bylo stejné jako u piedeslych tfid t€éma chorob s expanzemi trinukleotidi.
Téma jiz pro studenty bylo piili§ odborné a obsahovalo piili§ mnoho nezndmych vyrazi,
metody detekce expandovanych alel nevyjimaje. S ndzvy chorob vyvolanych expanzemi

trinukleotidl se studenti doposud nesetkali.
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Celkové vyhodnoceni iloh obsazenych v prezentaci:

Uloha &. 1 — Celkem spravng vyiesilo 69 % 74ki z celkového poétu 42 z4ki tfid sexty a

4.A a4.B, viz Graf 1.

Uloha ¢&. 2 - Celkem spravné vyieSilo 50 % zéku z celkového poctu 42 zaki tiid sexty a

4.A a4.B, viz Graf 1.

Graf 1: Celkové vyhodnoceni diloh & 1 a & 2 ieSenych Ziky sexty a 4.A a 4.B

B Spravnévyiedilo M Spatné vyFesilo

69%

50% 50%

Uloha ¢.1 Uloha ¢.2
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Celkové vyhodnoceni otazek ¢. 1, 2 a 3 obsazenych v dotazniku:

Otazka ¢. 1: Na otazku ¢. 1, zda se Zaci o genetiku zajimaji, odpoveédélo 19 % naprosto

souhlasim, 28,6 % souhlasim, 28,6 % t&zko fici, 15,9 % nesouhlasim a 7,9 % naprosto

nesouhlasim z celkového poctu 63 Zaki tiid sexta, 3.A a 3.B a4.A a 4.B, viz Graf 2.

Otazka ¢. 2: Na otazku, zda byla ptednaska pro zaky pfinosna a dozvédéli se néco nového,

odpovéd€lo 23,8 % naprosto souhlasim, 58,7 % souhlasim, 9,5 % tézko ftici, 6,3 %

nesouhlasim a 1,6 % naprosto nesouhlasim z celkového poctu 63 zaku tiid sexta, 3.A a 3.B

a4.A a4.B, viz Graf 2.

Otazka ¢. 3: Na otdzku, zda bylo zadani tdloh obtizné, odpovédélo 7,1 % naprosto

souhlasim, 28,6 % souhlasim, 4,8 % tézko fici, 40,5 % nesouhlasim a 19 % naprosto

nesouhlasim z celkového poctu 42 7aki tiid sexta a 4.A a 4. B, viz Graf 2.

Graf 2: Celkové vyhodnoceni otdzek ¢. 1,2 a 3

B Naprosto souhlasim ™ Souhlasim ™ Tézko fici ™ Nesouhlasim ™ Naprosto nesouhlasim

58,7%

28,6% 28,6%

Otdzka ¢. 1 Otézka €. 2 Otdzka ¢. 3

Zajimaji se Zaci o genetiku? Byla prednaska pro zZaky pfinosna a Bylo zadani uloh obtizné?
dozvédéli se néco nového?
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11 Diskuse

Predmétem praktické ¢asti diplomové prace byly obsahova analyza ucebnic biologie
pro stfedni Skoly a ndvrh a ndslednd prezentace modelové hodiny genetiky na stfednich

Skolach.

Obsahové analyze jsem podrobila celkem 6 ucebnic volné dostupnych v univerzitnich
knihovnéch. Jednotlivé ucebnice jsem porovnavala mezi sebou navzdjem a to co do obsahu
témat diplomové prace a také co do obsahu pfedmétu genetiky jako takové. U kazdé
zucebnic se didle zabyvam jejim clenénim, obsahem kapitol, obsahem obrazovych
materidld a schémat, zjist'uji pro jaké typy skol je ucebnice urcena atd. Z obsahové analyzy
vyplyva, Ze nejlépe hodnocenymi ucebnicemi co se tykd obsahu predmétu genetika, jsou
Ucebnice €. 1 Biologie pro gymnazia od autorti Jelinka, J. a Zichacka, V., Ucebnice €. 5
Clovék. Udebnice biologie ¢lovéka pro gymnazia a dalif stfedni $koly od Cibise, N. a
kolektiv a Ucebnice €. 6 Genetika od Necaska, J. Posledni jmenovanou ucebnici, ktera je
piimo vénovand genetice, jsem vSak v praci uvedla pouze jako dopln¢€k k ptipraveé student
na piijimaci zkouSky na vysokou ¢i vyS$s$i odbornou skolu s pfirodovédnym zaméienim,
proto ji nelze s ostatnimi ucebnicemi v tomto ohledu srovndvat. V ucebnici autort Jelinka,
J. a Zichatka, V. je genetice vénovdna samostatnd kapitola Uvod do studia obecné
genetiky, kterd ¢itd 26 stran textu a dale sérii nékolika pomérné slozitych testovych otazek.
Témata diplomové prace tato ucebnice nezahrnuje, nicméné k vyuce pro stiedni Skoly ji
hodnotim jako nejlepsi z uvedenych ucebnic. Na gymnaziich, na nichz byla prezentovédna
modelovd hodina genetiky je rovnéZ tato ucebnice vyuzivdna jako studijni material.
Ucebnice od Cibise, N. a kolektivu je o 2 roky star§tho vydani neZ ucebnice predesla,
nicmén¢ obsahem predmétu genetika je také vyhovujici. Je zde samostatnd kapitola
nazvand Dé&di¢nost a obsahuje 27 stran textu. Velmi zajimavd je 1 kapitola Genova
chirurgie. Ani na jednom z gymnazii jsem se s touto ucebnici nesetkala, nicméné si
myslim, Ze jeji vyuziti by jist¢ mélo své opodstatnéni. Ucebnice je pojata velmi moderné a
zéaroven také netradicné, kdy se autofi snazi se svymi ¢tenéfi vice komunikovat a vice nez
na teorii kladou diiraz na vyuZiti ziskanych znalosti v praxi. Z témat diplomové prace je
zde zminéna prenatdlni diagnostika a s ni souvisejici sonografie a ddle amniocentéza.
Ostatni ucebnice jiz hodnotim z hlediska obsahu pfedmétu genetika i témat diplomové
priace negativng. Zadn4 z udebnic neobsahuje samostatnou kapitolu, vénujici se genetice,

pouze v nékterych kapitoldch jsou uvedeny nékteré zakladni pojmy, jako chromozomy,
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meidza apod. Pfekvapenim pro m¢ byla Ucebnice €. 4 Biologie ¢lovéka 2 od Kocarka, E.,
v niZ byla jako v jediné zminéna cysticka fibr6za. BohuZzel predmétu genetika zde opét

neni vénovana jedind kapitola.

Jednotlivé ucebnice biologie pro stfedni Skoly jsem ohodnotila zndmkami 1-5, kde 1 je
nejlepsi a 5 nejhorsi, na zdklad¢é nédsledujicich kritérii: pocet stran vénovanych predmétu
genetika; odbornost textu; mnozstvi obrdzkii, schémat a tabulek obsazenych v ucebnici;
zadani otdzek a ukoll a jejich spravnd feSeni; obsah navodi k laboratornim cvi¢enim a
obsah zajimavosti. Obsahu genetiky v jednotlivych ucebnicich jsem se jiz vénovala
v predchozim odstavci. Odbornost jednotlivych ucebnic jsem u vSech ucebnic kromé
Ucebnice ¢. 2 Biologie ¢lovéka pro gymndzia od autori Novotného, I. a Hrusky, M.,
ohodnotila zndmkou 1. Co do obsahu obrazku a tabulek vysly nejhtife Ucebnice €. 4 a €. 6.
U téchto ucebnic se to vSak dalo predpokladat, jelikoz ob& ucebnice jsou ucebnicemi
doplikovymi. Otdzky a ukoly jsou zafazené do vSech 6 ucebnic, nicméné pouze
v Ucebnicich ¢. 1 a 4 jsou k nim uvedeny 1 pfisluSné odpovédi. Navody k praktickym
cvicenim obsahuje pouze Ucebnice €. 1. Kritérium zajimavosti nejlépe splnila Ucebnice €.
3, Biologie ¢lovéka 1 od Kocarka, E. Na zdklad¢ primérného hodnoceni byla nejlépe
vyhodnocena Ucebnice ¢. 1 od autorti Jelinka, J. a Zichacka, V. Sama tuto ucebnici
vyuZivdm a jsem s ni velmi spokojena. Nejhtife byla ohodnocena Ucebnice €. 2 od autort

Novotného, 1. a Hrusky, M.

NavrZzend modelovd hodina genetiky byla prezentovdna pred zdky tiidy sexta
Gymnéazia BoZzeny Némcové v Hradci Krdlové a pred zdky tiid 3.A, 3.B a 4.A a 4B
Gymnizia a SOS Jilemnice. K dosaZeni pfedem stanovenych vyukovych cilii bylo
zapotiebi zvolit si vhodné didaktické prostfedky a metody. Pfi jejich vybéru jsem
vychédzela zejména ze skupiny studentii, pred nimiZz meéla byt modelovd hodina
prezentovdna. Vzhledem k tomu, Ze se jednalo o zdky vysSich ro¢nikl stfednich Skol,
zvolila jsem jako organiza¢ni formu vyuky odborny seminaf. Rovnéz Cas, ktery mi byl na
danych Skolach na prezentaci vymezen, odpovidal ¢asovému pldnu seminafe. Z vybranych
metod vyuky jsem se celkem jednoznacné rozhodla pro prednasku. Predpokladala jsem, ze
pro zaky ve véku 17-19 let nebude obsah pfednasky tolik ndro¢ny na pozornost a také, ze
tito Z4ci budou schopni vést si samostatné poznamky. Jak jsem pozdé&ji zjistila, s vedenim

pozndmek méli nékteti Zaci obtize. Na druhou stranu, pfedndska nebyla vyucujicimi nijak

hodnocena, takZe to pravdépodobné vétSina Zakt nepokladala za dilezité. Téma prednasky
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odpovidalo tématu diplomové price, tedy Prenatdlni diagnostika cystické fibr6zy a chorob
s expanzemi trinukleotidii. Prezentaci jsem vypracovala v programu Microsoft Office
PowerPoint. Mym cilem bylo vytvofit danou prezentaci tak, aby byla pro zdky pokud
mozno co nejvice srozumitelnd a neobsahovala piiliS mnoho obtiZznych vyrazi. Téma
expanzi trinukleotidl je vSak samo o sob¢ dosti obtizné, snazila jsem se jej tedy zkratit na
minimum. Vystupem modelové hodiny byl anonymni posttest, skladajici se z 5 otdzek. Na
prvni 3 otazky z4ci odpovidali dle uvedené hodnotici skdly, posledni 2 otazky jsem nechala

otevrené.

Jako prvni jsem navrZenou modelovou hodiny genetiky prezentovala na Gymnaziu
Bozeny Némcové v Hradci Krélové pred zdky tfidy sexta. Tito Zéci si Biologii zvolili jako
volitelny predmét a navic si jeSté zapsali pfedmét Seminéf z biologie. Dle informaci od
vyucujiciho jiZz genetiku probirali a méli by tak nékteré pojmy obsaZené v prezentaci znat.
Hodina probihala formou dvouhodinového odborného seminére. Dle dohody s vyucujicim
jsem prezentaci odprednédSela bez prestavky. Casovy plan, ktery jsem méla vymezeny na
jednotlivé ¢asti prezentace, byl bohuZel narusen jiZ na pocatku hodiny, kdy jsme se zdrzeli
s pfihlaSenim do pocitace a také se zapisem do elektronické tiidni knihy. Rovnéz Cas, ktery
méli Z4ci na vyfeSeni uloh, byl mirné piekrocen. Nasledkem toho jsem se rozhodla pro
zkrdceni doby videa. Vysledky feSenych tdloh mi byly vyucujicim sd€leny az po konci
prednasky. Na tdlohu €. 1 spravné odpovédelo 78,9 % zdkl a na udlohu €. 2 57,9 % Zzaku.
Takovyto vysledek jsem ocekdvala, jelikoz dloha €. 1 se tykala mendelistické dédic¢nosti,
kterd piedstavuje jeden ze zdkladdi vyuky genetiky na stfednich $koldch. Uloha ¢&. 2 byla
ponckud obtiznéjsi, nicméné Zici tfidy sexta jiz méli princip Hardyho-Weinbergova
zékona znat. Jak jsem pozdéji zjistila, mnozi z nich si nevybavili ani zdkladni vzorec pro
vypocet. S tim tzce souvisi i odpoveéd’ zakl na otdzku €. 3 z dotazniku k prednaSce, v niz
se zakl ptadm, zda bylo zadani dloh obtizné. Nejvétsi procento zaki — 47,4 % na tuto
otdzku odpovédélo nesouhlasim a 21,1 % naprosto nesouhlasim. VétSina Zakt tedy dlohy
za obtizné nepovazovala. Z dotaznikového Setfeni déle vyplynulo, Ze 73,7 % Zzaku z celé
titidy se o genetiku zajima a bavi je. Odpovédi na otazku ¢. 2, zda byla pfednaska pro
studenty pifinosnd, byly velice pozitivni. Naprosta vétSina zZaka souhlasila, pouze 21,1 %
7aki odpovédelo tézko tici. Na prezentaci Zaky nejvice zaujala piitomnost obrazki a videa.
Rovnéz téma predndsky vétSina shledala za piinosné. Negativné hodnotili nektefi Zaci
obtiZnost textu, zejména pak obtiZnost tématu chorob s expanzemi trinukleotidii, s nimz se

vétSina zaka dle mého zjisténi na pocatku hodiny nikdy nesetkala. N€kolik studentlh mélo
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pfipominky k mému piednesu. St€¢Zovali si nedostatecny o¢ni kontakt a priliSné Cteni textu
pifimo z prezentace. V tomto ohledu s Zdky plné souhlasim. Vinu piikldddm nervozité,
jelikoZ se jednalo o prvni prezentaci navrZzené modelové hodiny. Negativné hodnotim
pristup zdkd ke kladeni dotazi k pfednasce, kterych bylo velice malo. S nejvétsi

pravdépodobnosti Zaci nevédéli na co se ptat, jelikoZ si vétSina z nich nedélala Zddné

poznamky.

V potadi druhd modelovd hodina genetiky byla prezentovdna na Gymnéziu a SOS
Jilemnice pted zdky tfid 4.A a 4.B. Op¢t Slo o Zaky, ktefi si Biologii zvolili jako volitelny
pfedmét a dale si zapsali predmét Seminaf biologie. Na pfedndsku mi byly vyucujici
vymezeny 2 hodiny. Pfednaska byla vedena stejnym zpiisobem jako na Gymndziu BoZeny
Némcové. Casové viak byla tato prezentace zvladnuta mnohem 1épe, jelikoZ vyulujici jiz
byla na svém pocitaci ptihlasena a zapis do tfidni knihy také netrval dlouho. Video jsem
tedy zdklim mohla spustit dle casového planu. Vysledky feSenych tdloh jsem se od
vyudujici opét dozvédéla aZ po skonéeni seminéfe. Ulohu &. 1 spravné vyiesilo 60,9 %
7Zakt a udlohu ¢. 2 43,5 % z&klh. Vzhledem k faktu, Ze tito Zici jiZ genetiku se svou
vyucujici méli, oCekdvala jsem uspéSnost vyfeSeni udloh o néco vyssi. Dle odpovédi
z dotazniku, zda bylo zadani dloh obtiZné, odpovédélo 47,8 % souhlasim a 52,2 %
nesouhlasim. Odpovédi jsou tedy dosti vyrovnané a pfiblizn€ odpovidaji i vysledkiim
vypoctenych tloh. O genetiku se v této smiSené tfidé zajimd téméf polovina dotazovanych
studentil, dost velké procento zZaki — 21,7 % bylo v tomto ohledu nerozhodnych. Jako
piinosnou hodinu shledalo 78,2 % zakt. 13 % zakt hodinu za piinosnou nepovazovalo.
Vzhledem k tomu, Ze se zici 4.A a 4.B dle odpovédi na otdzku ¢. 1 o genetiku tolik
nezajimaji, povazuji tento vysledek jesté¢ za dobry. Stejné jako ve tfid¢ sexta Gymndzia
Bozeny Némcové se zdkim na prednédsce nejvice libilo video. Kladné také ohodnotili
piitomnost obrazkl a prezentaci jako takovou. Ve srovnéni se sextou hradeckého gymnazia
byli celkové tito Zaci z predndsky vice nadSeni. Domnivam se, Ze jelikoZ se jednd o menSi
meésto, Zaci zde nejsou na praktikanty tolik zvykli a rddi uvitaji néjakou zménu. Oproti
tomu Hradec Kralové je univerzitni mésto a praxi na Gymndaziu Bozeny Némcové
vykondva nespocet studentl. Prezentace tedy neni pro tyto Zaky ni¢im novym, dokonce se
odvazuji tvrdit, Ze jsou tim jiZ mirné otrdveni. Za obtizné Zaci opét povazovali choroby
s expanzemi trinukleotidi. N¢které vyrazy jiz byly pfili§ odborné a ani po jejich vysvétleni

téma zdkim nebylo jasné. Prenatdlni diagnostika pak zaujala vice divky neZ chlapce.
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Béhem diskuse mi polozily nékteré z divek nckolik dotazt, tykajicich se pravé tohoto

tématu, zejména pak invazivnich metod prenatdlni diagnostiky.

Posledni, v potadi tedy tifeti modelovou hodinu genetiky jsem prezentovala opét na
jilemnickém gymndziu, tentokrate pied zdky 3.A a 3.B. Tito zaci méli Biologii jesté
povinnou a Semindf biologie si zapsali jako volitelny pfedmét. V tomto piipad€ musela byt
modelova hodina ¢4ste€né upravena, jelikoZ tito Zaci se svou vyucujici jeSté genetiku
neprobirali. Text prezentace ziistal stejny. Zméena spocivala ve vynechani pocetnich tloh a
jejich nahrazeni videem a vétSim prostorem pro kladeni dotazii. Vzhledem k tomu, Ze tito
Zéci jesté genetiku neméli, nebyly odpovédi na otdzku, zda-li se Zaci o genetiku zajimaji a
bavi je nikterak ptekvapivé. Vice jak polovina Zaki odpovédéla, ze tézko fici. 23,8 %
souhlasim a 23,8 % nesouhlasim. Dle diskuse jsem usoudila, Ze Zadky predndska zaujala,
coz potvrdily i odpovédi na otdzku €. 2, kde vice jak 90 % shledalo pfednaSku za
piinosnou. Nejvice se Zdkim téchto tfid opét libilo video na téma cystickd fibréza.
Zamlouvalo se jim i celkové zpracovani prezentace a to vcetné¢ obrazkl. Téma prednasky,
vyjma expanzi trinukleotidli, Zaci povazovali za srozumitelné a celkem snadno
pochopitelné. Jedinym vysvétlenim miize byt fakt, Ze jsem téméf polovinu prezentace
odpfedndsela dle svych vlastnich slov, jelikoZ vyucujici neSel zprovoznit pocitac. Na
posledni otdzku, ¢emu Zici v pfednaSce nerozuméli, vétSina odpovédéla, Ze nékolika

odbornym ndzvim, které jim vSak dle jejich slov byly ndsledné objasnény.

Porovnam-li vysledky ziskané z dotazniki od Zakt 4.A, 4B a 3.A a 3.B, jsou
jednoznac¢né velmi odlisné. Jak se dalo ptfedpokladat, zaci 3.A a 3.B, kteii jeSté genetiku
neprobirali, pfirozené jeSté nemohli védét, zda-li je genetika jednou bude zajimat. Z tohoto
davodu jich vice jak polovina odpovédéla nerozhodné. To, Ze nékteti Z4ci na otdzku, zda je
genetika bavi odpovédéli souhlasim, lze pfisoudit skuteCnosti, Ze se jim vypracovani
prezentace skutecné libila a povazovali ji za piinosnou. Ve 4.A a 4.B se o genetiku
zajimala témét polovina zakl. Opét pomérné velké procento studentii bylo v tomto sméru
nerozhodnych. 78,2 % zaka vSak povaZovalo prezentaci za piinosnou, coZ povazuji za
velmi dobry vysledek. Ani vysledky 4.A a 4.B a tiidy sexty hradeckého gymnézia si
nebyly pfiliS podobné. Co se tykd hodnoceni obtiznosti tloh, vétSina zakl tiidy sexta je za
téZké nepovazovala, zatimco u zdka 4.A a 4.B to bylo velmi nerozhodné — 47,8 % je za

obtizné povazovalo a 52,2 % nikoliv. S témito odpovéd'mi korespondovaly i vysledky

feSenych dloh, kdy Zaci hradeckého gymndzia dosdhli vétstho procenta dspéSnosti.
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Vev s

Celkové byla dloha €. 2 pro zdky obou tfid slozit¢j$i. Tyto vysledky pravdépodobné
souvisi s odpovéd’'mi na otdzku €. 1, kde 73,7 % Zzakt hradeckého gymndzia odpovédélo,
Ze se o genetiku zajimd, zatimco u tiid 4.A a 4.B to nebyla ani polovina. Co mély vSechny
tiidy spolecné, byly odpovédi na otdzku €. 2, kde naprostd vétSina vSech tdzanych zakt

odpovéd¢la, Ze hodinu povaZuje za ptinosnou a dozvédéli se v ni mnoho novych informaci.

Celkové tedy byla navrZend modelova hodina genetiky Zdky pfijata velmi pozitivné.
Kladné ohodnotili celkové zpracovani prezentace a to véetné obrazku a ptiloZeného videa.
Téma prezentace, vyjma prenatdlni diagnostiky chorob s expanzemi trinukleotidl, ziky
zaujalo a shledali jej za pifinosné. Pivodné jsem zamysSlela téma chorob s expanzemi
trinukleotidl vynechat, nicméné¢ jelikoZ je soucasti této diplomové prace, rozhodla jsem se
jej zminit alespoii okrajové. Ulohy obsaZené v prezentaci zaktim z vétsi &dsti nepiipadaly
obtizné, nekteti dokonce poznamenali, Ze by tiloh mohlo byt vice. Z ¢asovych divodi jsem
bohuZel vice uloh do prezentace vlozZit nemohla. Pokud bych tak chtéla ucinit, bylo by
nutné zkritit obsah predndSky. Vedeni hodiny formou odborného semindfe se mi
osvédcilo, a to nejen vzhledem ke skupin¢ zakt, pied nimiz jsem hodinu prezentovala, ale i
vzhledem k Casu, ktery mi byl vyucujicimi na prezentaci vymezen. Jako metodu vyuky
jsem zvolila pfednasku. Predniska je ndro¢néjSi na pozornost a vyZzaduje, aby si Zici
béhem ni sami délali pozndmky. Do piednédsky je déle nutné vkladat kritké oddechové
prestavky. BohuZel, vzhledem k ¢asové ndrocnosti prezentace zZakiim prestdvka poskytnuta
nebyla a Zici se jiz ke konci hodiny na prezentaci nesoustfedili. Poznamky si vedlo pouze
nc¢kolik zakt. Nékterym zdktiim pravdépodobné zédpis Cinil obtize a zbyli Zaci jej
povazovali za zbyteCny, jelikoZ hodina nebyla vyucujicimi hodnocena. Z téchto divodi
bych do budoucna volila jinou metodu vyuky, naptiklad vyklad, kde je vykladané ucivo

pifimétené aktudlnimu stavu z4kl co do ¢asu i naro¢nosti.
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12 Zavér

V praktické casti diplomové price jsem se zabyvala obsahovou analyzou ucebnic

biologie pro stfedni Skoly a nivrhem modelové hodiny genetiky na stiednich Skolach.

Cilem obsahové analyzy ucebnic biologie pro stfedni Skoly bylo vyhodnoceni
jednotlivych typi ucebnic na zdklad¢ ndsledujicich kritérii: pocet stran vénovanych
predmétu genetika; odbornost textu; mnoZstvi obrazkl, schémat a tabulek obsaZenych
v ucebnici; zadani otdzek a ukoli a jejich sprdvna fesSeni; obsah ndvodu k laboratornim
cvi¢enim a uvedeni zajimavosti. Na zdklad¢ primérného hodnoceni zndamkami 1-5, kde 1
je nejlepsi a 5 nejhorsi byla nejlépe vyhodnocena ucebnice Biologie pro gymndzia od

autoru Jelinka, J. a Zichacka, V.

Cilem prezentace navrzené modelové hodiny bylo na zdklad¢ odpovédi ziskanych z
dotazniki k prezentaci modelové hodiny na téma Prenatdlni diagnostika cystické fibrézy a
chorob s expanzemi trinukleotidli zjistit, zda-li se Zaci vysSich ro¢nikil stiednich Skol
zajimaji o pfedmét genetiky jako takovy, ddle co zdky na navrzené modelové hodiné
nejvice zaujalo, pfipadné ¢emu nerozuméli a co se jim zddlo byt jiz pfiliS obtiZné.
PoZadovanych vysledkll jsem dosdhla vyhodnocenim celkem 63 dotaznikd vyplnénych
zaky tridy sexta Gymndazia BoZzeny Némcové v Hradci Kralové a tiid 3.A, 3.B a4.A a4.B

Gymndzia a SOS Jilemnice.

Z vysledkti vyplyva, ze ve tiidich 4.A a 4.B genetika zajimd necelou polovinu
dotazovanych 7Zakd. Naopak v sexté hradeckého gymndzia se o genetiku zajima 73,7 %
7aki. Ve tridach 3.A a 3.B na toto otdzku odpovédélo 52,4 % zaku tézko fici a to zejména
z divodu, Ze tito Zaci jeSte genetiku se svou vyucujici neprobirali. Ze stejného diivodu Zéci
3.A a 3.B nehodnotili otazku €. 3, tykajici se obtiznosti zadanych dloh. Zatimco Zaci sexty
ulohy obsaZené v prezentaci z vetsi Casti za obtizné nepovazovali, hodnoceni Zaklt 4.A a
4.B bylo velmi vyrovnané — zhruba polovina Z4ka tlohy za obtiZzné povaZovala a zhruba
polovina nikoliv. S témito odpovédmi uzce souvisi vysledné procento uspéSnosti
vypoctenych tloh, kde si Zaci tfidy sexty vedli o néco lépe. Co mély vSechny tfidy
spole¢né, byly odpovédi na otizku ¢. 2, kde naprostd vétSina vsSech tdzanych zakl
odpovéd¢la, Ze hodinu povazuje za ptinosnou a dozveédéli se v ni mnoho novych informaci.
Nejvice na modelové hodiné vétSinu zakl zaujalo video na téma Cysticka fibréza. Dale
kladné zhodnotili celkové zpracovani prezentace a to vcetné obsaZenych obrazki. Za

obtizné naprostd vétSina zakl povazovala téma chorob s expanzemi trinukleotidd. Toto
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téma jiZ obsahovalo velké mnoZstvi odbornych vyrazi, kterym Zaci nerozuméli a s nimiz

se doposud nesetkali.

Z celkového poctu 63 zaku tiid sexta, 3.A a 3.B a 4.A a 4.B se o genetiku zajima
neceld polovina. Jako pfinosnou modelovou hodinu shledalo 82,5 % vSech dotazovanych
Zaki. Na otdzku, zda bylo zadani dloh obtizné odpovédélo 59,5 % z celkového poctu 42
zaku trid sexta a 4.A a 4.B, Ze nikoliv. Z toho tdlohu ¢. 1 spravné vyteSilo 69 % zakl a

ulohu €. 2 50 % z&ka.

V zavéru mohu fici, Ze navrZzend modelova hodina genetiky byla Zaky pfijata velmi
pozitivné. I pfestoZze se o genetiku zajimala sotva polovina dotazovanych Zdkd, vétSina
z nich predniSku ohodnotila kladné a shledala ji za pfinosnou. Vedeni hodiny formou
odborného semindre se ukdzalo byt vyhodné a to nejen vzhledem ke skupiné zaku, pied
nimiZ byla modelova hodina prezentovana, ale i vzhledem k ¢asu, ktery mi byl vyucujicimi
na prezentaci vymezen. Samotnd prezentace byla pomémné Gasové naroénd. Zaktm tak
béhem predndsky nemohla byt poskytnuta oddechova piestivka, nasledkem cehoZz se jiz
Zéci ke konci hodiny na prezentaci nesoustiedili. Pfednaska se tedy jako metoda vyuky

neosvedcila.
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14 Seznam pouzitych zkratek

AFP - alfa-1-fetoprotein

CAG - cytosin, adenin, guanin

CF - cysticka fibréza

CHfDNA - cell free fetal deoxyribonucleic acid — volna fetdlni DNA

CFTR - cystic fibrosis transmembrane conductance regulator — reguldtor

transmembrdnové  vodivosti iontl
CTG - cytosin, thymin, guanin
DMPK - dystrophia myotonica-protein kinase — proteinkindza myotonické dystrofie
DNA - deoxyribonucleic acid — deoxyribonukleova kyselina
E3 — nekonjugovany estriol

F508del — delece 3 bp v pozici 1652 az 1655 v exonu 10 (delece fenylalaninu v kodonu
508)

FISH - fluorescence in situ hybridization — fluorescen¢ni in situ hybridizace

Free p hCG - volna podjednotka lidského choriogonadotropinu

kb — kilo base pairs — tisic part bazi

PAPP-A - pregnancy associated plasma protein A — plazmaticky specificky te¢hotensky
protein A

PCR - polymerase chain reaction — polymerazova fetézova reakce

QF-PCR - quantitative fluorescent PCR — kvantitativni fluorescenéni PCR

SNP - single nucleotide polymorphism — jednonukleotidové polymorfizmy — existence
n¢kolika pfirozenych variant (alel) zasahujicich jediny nukleotid

STR - short tandem repeats — mikrosatelity — kratké tandemové se opakujici useky DNA
slozené ze 2—6 pari bazi

T-hCG - lidsky choriogonadotropin

TP-PCR - triplet repeat primed PCR
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15 Seznam piiloh
Ptiloha 1 — Prezentace v programu Microsoft Office PowerPoint 2003 na téma Prenatalni

diagnostika cystické fibrézy a chorob s expanzemi trinukleotida

Ptiloha 2 — Dotaznik k ptenaSce
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85



NEI ;_,_..;‘\ ZIV,_ z

TRIMES] FRALNT

86



87



88



89



s

Odbér plodové vody
Amniocentéza

Ultrazvukovy
snimad

_ Placenta

Dé&loha

90



Biopsie choriovych klk( v

Ultrazvukovy
snimac

Katetr bere
vzorky tkané

Katetr

91



92



93



— ey

94



3 ) | — :
radi sepetZe vV DL
otfit DIN&Splicienta
) rodiél

95



96



97



98



99



ST T
il lcl o

4

100



101



Priloha 2

DOTAZNIK K PREDNASCE
TEMA: Prenatilni diagnostika cystické fibrozy a chorob s expanzemi trinukleotida

Mili students,

obracim se na Vas s Zadosti o vypInéni kratkého dotazniku, ktery poslouzi jako podklad pro
mou diplomovou praci. Uast ve vyzkumu je anonymni. Pfedem dékuji za V43 &as a
spolupraci.

Jsem: Zena [ ] muz [ ] (oznaéte prosim kiizkem)
Vék:

Nézev 3koly / ro¢nik:

Datum:

Na skile od 1-5, prosim za3krtnéte moZnost, ktera se nejvice blizi Vasemu nizoru.
Vysvétleni hodnotici Skily:

1 naprosto souhlasim

2 souhlasim

3 tézko fici

4 nesouhlasim

5 naprosto nesouhlasim

Otizka €. 1: O genetiku se zajimam / bavi mé.

1lellgl]allsl]

Otizka €. 2: PFednaska pro mne byla pfinosna, dozvédél/a jsem se néco nového.

1o llsllallsl]

Otizka €. 3: Zadani uloh bylo obtiZné.

1o llsllallsl]

Otazka €. 4: Na pFednisce se mi nejvice libilo:

Otazka €. 5: V obsahu prednasky mi nebylo jasné / nerozumél/a jsem:
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