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1. OGOLNA CHARAKTERYSTYKA MUTACJI
Mutacja to nagla, skokowa zmiana w materialu genetycznego, ktéra moze si¢ dziedziczy¢. Mutacje majg charakter
losowy 1 bezkierunkowy. Zmiany powstaja bez zadnego planu i najczesciej nie sposob przewidzie¢ ich skutkéw. Nie kazda
mutacja si¢ dziedziczy. Te, ktore zachodza w komorkach somatycznych, zwykle nie sg przekazywane potomstwu (chyba, ze
organizm taki rozmnaza si¢ wegetatywnie np., przez ktacza, bulwy, cebule, roztogi, itp.). Mutacje w liniach ptciowych,
podczas spermatogenezy i oogenezy sg przekazywane potomstwiul.

MUTACJE MOGA BYC WYWOLYWANE PRZEZ ROZNE CZYNNIKI

Mutacje samorzutne (spontaniczne) powstaja bez wyraznego w udziatu czynnikow fizycznych lub chemicznych. Czestosé
zachodzenia mutacji tego rodzaju jest bardzo mata (jedna na milion albo nawet na miliard). Mutacje spontaniczne moga
powstawac na skutek przypadkowego oddziatywania trudno uchwytnych czynnikdéw z zewnatrz- i wewnatrzkomorkowych na
konformacj¢ przestrzenng aparatu replikacyjnego albo jego konstrukcyjng wiasciwosé procesu replikacji (kazdy proces
biologiczny daje pewien odsetek bledow wynikajacych z samej ztozono$ci jego przebiegu).Gléwna przyczyna to blad
polimerazy DNA i system6éw naprawy prowadzacy do mutacji genowych lub nieprawidlowe crossing- over powodujace
powstanie mutacji struktury chromosomow.

Mutacje indukowane powstaja przy udziale czynnika fizycznego, chemicznego lub biologicznego (wirusy onkogenne z
grupy prowirusow, niektore protisty ). Do fizycznych czynnikow mutagennych (wywotujacych mutacje) zaliczy¢ nalezy
przede wszystkim:

- promienie jonizujace, rentgenowskie (X) i gamma wyzwalane w czasie rozpadu pierwiastkow radioaktywnych.
Promieniowanie takie niesie duze porcje energii, ktore sa pochlaniane przez sktadniki DNA i czasteczki te ulegaja
uszkodzeniu — najczesciej rozerwaniu i przyczyniajg si¢ do mutacji struktury chromosomow.

- promienie ultrafioletowe (UV). Sg one szczegodlnie niebezpieczne dla matych organizméw oraz dla powierzchniowych
warstw ciata wigkszych, np. czlowieka. Najpowazniejsze skutki wywoluja fale od dtugosci ok. 260nm, poniewaz w tym
przedziale przypada maksimum absorpcji promieni przez DNA. Na wzrost poziomu promieni UV ma m.in. wptyw dziura
ozonowa. Promienie tego rodzaju stymuluja powstawanie wigzan pomiedzy pirymidynami lezacymi obok siebie w jednym
fancuchu polinukleotydowym. Szczegoélnie czesto takie polaczenia tworza si¢ pomigdzy czgsteczkami tyminy — powstajg
wowczas tzw. dimery tymidynowe — mostki tymidynowe ktore zaklocaja odczyt DNA;

- wysoka temperatura — ma wplyw na tempo reakcji i jako$¢ pracy enzymdw, np. polimeraza nie sprawdzi
komplementarnosci nukleotydow.

Mutageny chemiczne gtéwnie modyfikujg zasady azotowe i ich lista stale wydtluza sig, oto kilka z nich:

- kwas azotawy — powoduje oksydacyjng dezaminacj¢ (grupy —C-NH, przeksztalcane sg w

-C=0). w ten sposdb adenina zmienia si¢ w tzw. hipoksantyn¢ a cytozyna w uracyl. Ta pierwsza zachowuje si¢ jak guanina.
Ostatecznie: zamiast pary AT powstaje para GC, natomiast zamiast pary CG w czasteczkach potomnych funkcjonuje para TA;
- substancje zawarte w dymie papierosowym np. benzopiren.

- alkaloid roslinny kolchicyna otrzymywana z zimowitu jesiennego zatrzymuje wytwarzanie wrzeciona kariokinetycznego.
Stosowana jest w mutacjach indukowanych materiatu roslinnego w celu uzyskania poliploidyzacji.

- niektore leki np. cytostatyki, antybiotyki

- $rodki konserwujace produkty spozywcze np. azoty sodu
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- zwiazki wystepujace w pokarmach np. aflatoksyny w grzybach Ich powstanie wigze si¢ z nieprawidtowo przetrzymywana
Zywnoscig.

- gazy bojowe np. iperyt

- barwniki akrydynowe wnikajace miedzy czasteczki puryn i pirymidyn powoduja btedy w replikacji

Czynniki mutagenne biologiczne.................

MUTACJE ROZNIA SIE SKALA ZMIANY
Zmianie moze ulec zaréwno niewielki fragment DNA jaki i caly genom. Rzeczywiscie mutacje majg roézny zasieg. Co
odzwierciedla ich podstawowa klasyfikacja. Zaktada ona proste kryterium podziatu — wielko$¢ zmiany. W tym logicznym
systemie podzielono na:

1. Genowe ( punktowe) — takie, w ktérych zmiana sekwencji neuklotydowej odbywa si¢ na odcinku DNA mniejszym
niz jeden gen. NajczeSciej jest zmiana pojedynczej pary nukleotydow lub sekwencji niewiele dtuzszej. Nie mozna ich
diagnozowac¢ przy uzyciu mikroskopu.

2. Chromosomowe (aberracje chromosomowe) — takie, w ktorych zmianie ulega struktura jednego chromosomu. Sg to
mutacje o zasiggu wickszym niz jeden gen i mniejszym niz caty chromosom. Niektére z takich mutacji mozna
diagnozowa¢ metodami mikroskopii na podstawie zmian w wygladzie chromosomow.

3. Genomowe — polegajace na zmianie liczby kompletnych chromosomow. Tego rodzaje mutacje mozna stwierdzi¢
analizujac idiogramy pod mikroskopem.

MUTACJE PUNKTOWE (genowe) MOGA WYWOLYWAC BARDZO ROZNE EFEKTY
Mutacja punktowa najczesciej powstaje jako skutek bledu kopiowania matrycy. Wpltyw na to majg zaréwno czynniki
zakldcajace jak i natura samego procesu replikacji.
Mutacje wynikajace z podstawienia wlasciwej zasady przez inng nazywana jest substytucja. Podstawienie moze polegac na
zastapieniu jednej puryny przez druga (np. G przez A) lub pirymidyny pirymidyna (np. C przez T). Sa to tranzycje.
W przypadku gdy zmienia si¢ puryna na pirymidyng¢ lub odrotnie (G lub A na T lub C) méwimy o transwersji Niczaleznie
jednak od tego jaki to rodzaj podstawienia, zasi¢g tej mutacji ogranicza si¢ do miejsca samej zmiany. Przyktadowo jesli btad
dotyczy jednej pary nukleotydow zmieniona zostaje tylko jedna trdjka kodujgca. Dzieje si¢ tak, poniewaz w substytucji nie
ulega przesunigciu ramka odczytu. Wydaje si¢ wigc, ze mutacje takie nie beda wywotywaty zadnego wptywu na organizm.
Zmiana trzeciej zasady w kodonie cz¢sto nie zmienia aminokwasu, wynika to z nadmiaru kodonéw (zdegenerowany kod
genetyczny ) ten rodzaj mutacji nazywany jest milczacy. To okreslenie stosuje si¢ rowniez do mutacji ktére nie zmieniaja
funkcji biatka (zmieniony aminokwas nie jest w centrum aktywnym tego enzymu)
Mutacje punktowe wynikajg takze z utraty badZ wstawienia nukleotydu. W pierwszym przypadku moéwimy o delecji pary lub
wigkszej pary nukleotydoéw DNA. W drugim o insercji pary lub wickszej liczby par nukleotydu DNA. Z uwagi na sposob
odczytu informacji, opuszczenie (albo dodanie) pojedynczego nukleotydu zmienia ramke odczytu od miejsca zmiany az do
konca sekwencji kodujacej. Inaczej méwigc od miejsca defektu, wszystkie trojki zmieniaja swoj uktad i najczesciej tresé.
Skutek jest np. taki, ze: polipeptyd jest syntetyzowany, ale za miejscem zmiany wlgczane sg zupelnie inne aminokwasy.
Ostatecznie powstaje catkiem inne biatko — najczesciej zupelnie bezuzyteczne. Ten rodzaj mutacji nazywa si¢ zmiana sensu
Moze tez si¢ zdarzy¢, ze polipeptyd jest syntetyzowany tylko do ,,nowo powstatego” sygnatu STOP (trojka nonsensowna) tak
wigc synteza polipeptydu zostanie w tym miejscu przerwana, a produkt — krotki tancuch peptydowy nie bedzie spetniat zadnej
funkcji biologicznej. Woéwczas mowimy o mutacji typu non sensu lub stop. Tego typu mutacje wywoluja choroby
genetyczne

2. CHOROBY GENETYCZNE CZLOWIEKA

Choroby dziedziczne to schorzenia spowodowane wystgpowanie zmutowanych gendéw, nienormalng liczba chromosomow
Iub ich nietypowa strukturg. W rzeczywistoSci wszystkie choroby maja uwarunkowania zaréwno genetyczne jak i
srodowiskowe (niegenetyczne), jednak w przypadku typowych chordb udziat czynnika genetycznego jest tak duzy, ze wpltyw
warunkow otoczenia mozna pomingé. Wiele mutacji powoduje brak albo powstanie wadliwej formy enzymu pelnigcego
wazng funkcje w tancuchu przemian metabolicznych. Nastgpuje wtedy przerwanie tego tancucha czyli blok metaboliczny,
ktory jest przyczyng chordb dziedzicznych.

CHOROBY GENETYCZNE CZY.OWIEKA O CHARAKTERZE MUTACJI PUNKTOWYCH

1. Mutacje punktowe

Ze wzgledu na lokalizacje zmutowanego genu choroby dziedziczenie dzieli si¢ na warunkowane autosomalnie i sprzezone z
plcia czyli heterochromosomalne. Te pierwsze sg wywolywane przez zmutowane geny zlokalizowane w obrebie
chromosoméw somatycznych (autosomow), te drugie za§ zmutowane geny potozone w chromosomach ptci. Do tej pory nie
stwierdzono u cztowieka ani jednej choroby warunkowanej mutacjg genu lezacego w chromosomie Y, tak wigc praktycznie
rzecz biorgc wszystkie choroby sprzgzone z plcig wystepujace u naszego gatunku sg warunkowane genami zwigzanymi z
chromosomem X.
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Poniewaz geny (allele) mogg mie¢ charakter recesywny lub dominujacy, choroby jednogenowe mozna podzieli¢ na
uwarunkowane recesywnie lub dominujgaco. To, jak choroba jest uwarunkowana mozna okresli¢, analizujgc rodowody
rodzin, w ktorych stwierdzono jej przekazywanie.

Obydwie wymienione klasyfikacje stosujecie zwykle tacznie aby uwzgledni¢ lokalizacje zmutowanego genu jak i sposob
dziedziczenia choroby. Najwigksza liczba chordb jednogenowych czlowieka to choroby uwarunkowane autosomalnie
recesywnie oraz choroby sprz¢zone z chromosomem X, uwarunkowane recesywnie.

I. Choroby uwarunkowane autosomalnie recesywnie (dotycza od 1 do 22 pary chromosomow)
Przejawiajg si¢ wylacznie w stanie homozygotycznym — wtedy, gdy dana osoba ma zmutowane obydwa allele danego genu.
Osoby, ktoére sg heterozygotami (majace oprocz zmutowanego allelu danego genu takze allel prawidlowo dzialajacy) sa
zdrowe, jednak bedac nosicielami szkodliwego allelu, moga przekazac¢ go potomstwu (matka jak i ojciec).
Znane jest obecnie okoto 1420 chorob dziedziczacych si¢ jako cecha recesywna. W tabeli przedstawiono szacunkowg czegstos¢
wystepowania w populacji dziecigcej.

Choroba Czestos¢ wystepowania na 1000 zywych urodzen
Mukowiscydoza 0,5
Uposledzenie umystowe 0,5
Wrodzona gluchota 0,2
Fenyloketonuria 0,1
Choroba Werdinga i Hoffmana 0,1
Slepota wrodzona 0,1
Zespot nadnerczowo-plciowy 0,1
Mukopolisacharydozy 0,1
Inne 0,3
Ogodlem 2,0

Choroby te ujawniaja si¢ u homozygot recesywnych i wystepuja u obu plci. Rodzice chorego dziecka zawsze sa zdrowi, a fakt
wystapienia choroby u dziecka jest biologicznym dowodem na to, Ze sg oni nosiciclami zmutowanego genu. Ryzyko
ponownego wystapienia choroby u potomstwa jest duze 0, 25

Wsrdéd matzenstw spokrewnionych istnieje zawsze wigksze niz populacyjne ryzyko urodzenia dziecka z chorobg autosomalng
recesywng. Wigksze jest bowiem prawdopodobienstwo, ze krewni sg nosicielami tego samego zmutowanego genu
odziedziczonego po wspolnym przodku. rownoczes$nie pokrewienstwo rodzicéw, moze stanowi¢ podstawe do podejrzenia, ze
choroba ich dziecka uwarunkowana jest wlasnie tym typem dziedziczenia.

Czestos¢ wystepowania choroby autosomalnej recesywnej zalezy od czesto$ci genu w populacji. Im czgéciej wystepuje on,
tym wigksze jest prawdopodobienstwo spotkania si¢ w zwigzku matzenskim nosicieli tego samego genu. Na przyktad co 23
osoba w Polsce jest nosicielem genu mukowiscydozy i wsrdéd rodzin obarczonych ta choroba rzadko mozna spotkaé
matzenstwa spokrewnione.

Cechg charakterystyczng dla tego typu dziedziczenia jest takze to, ze stosunkowo czesto choroba wystepuje u rodzenstwa,
natomiast rzadko u innych dalszych cztonkéw rodziny chorego.

Przyklady choréb wraz z opisami:
z tego samego szlaku metabolicznego. ...
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-nadmiar noradrenaliny

¢ Fenyloketonuria - genetycznie uwarunkowany niedobor enzymu (hydroksylazy fenyloalaniny) uniemozliwiajacy
przemiang fenyloalaniny (aminokwas egzogenny) w tyrozyne (aminokwas endogenny). Gromadzona we krwi nadmierna
iloé¢ fenyloalaniny i produktéw jej rozpadu (np. kwasu fenylopirogronowego) prowadzi do uszkodzenia mézgu.

Objawy: znacznego stopnia uposledzenie rozwoju umystowego i motorycznego. Niedobor melaniny jest przyczyng bardzo
jasnej skory, wlosow i teczowek (bielactwo wrodzone). Poza tym mogg wystepowaé drgawki (padaczka), zaburzenia chodu,
postawy, zesztywnienie stawow. W moczu i w krwi obecne duze ilosci kwasu fenylopirogronowego, jest to podstawa do
szybkiego postawienia diagnozy. Do wczesnej diagnostyki stuzy test Guthriego, ktory wykonywany jest u wszystkich
noworodkdéw w Polsce. Fenyloketonuri¢ mozna dos$¢ skutecznie leczy¢ (oczywiscie tylko objawowo). Wezesnie wykryta
fenyloketonuria umozliwia zastosowanie specjalnej diety ubogiej w fenyloalaning, przez co dziecko moze osiggna¢ normalny
poziom rozwoju umystowego. Rygory stosowanej diety mozna zatagodzi¢ juz po ukonczeniu przez dziecko szdstego roku
zycia, poniewaz podatno$¢ neuronow na toksyczne metabolity jest wowczas mniejsza. Wtornym skutkiem stosowania tej
metody jest problem tzw. matczynego efektu fenyloketonurii. Polega on na tym, ze rozwijajace si¢ normalnie dziewczynki
jako koblety zwykle chcg mie¢ dzieci. Wowczas przyszia matka musi zdecydowac si¢ na specjalng niskofenyloalaninowg

. - diete pod bezwzgledng kontrolg lekarza specjalisty z dodatkiem tyrozyny, bo ona
staje si¢ egzogenna.

Gen fenyloketonurii zostat zlokalizowany, zsekwencjonowany i mozna go wykryé

przy uzyciu nowoczesnych technik inzynierii genetyczne;.

o Alkaptonuria - rzadka, recesywna choroba autosomalna, polegajaca na braku
oksygenazy homogentyzynianowej, odpowiedzialnej za przerobke kwasu
homogentyzynowego. W zwigzku z tym jego st¢zenie rosnie i pojawia si¢ on w
moczu, ktéry szybko ciemnieje na powietrzu (jest to najbardziej charakterystyczny
objaw kliniczny alkaptonurii). Stad tez wzigta si¢ potoczna nazwa alkaptonurii —
choroba niebieskich pieluch. Schorzenie to znane jest juz od XVI w., ale opisane
zostato po raz pierwszy w XIX w. w zaawansowanym stadium u chorego na
alkaptonuri¢ nastgpuje ciemnienie chrzgstek stawowych i stany zapalne w stawach
(konsekwencje moga by¢ powazne). Leczenie objawowe polega na stosowaniu
diety ubogiej w tyrozyng.

o Albinizm (bielactwo) — jest skutkiem braku enzymu przeksztatcajacego bezbarwny
prekursor (dwuhydroksyfenyloalaning) w melaning. Osoba albinotyczna niemal nie ma

: : melaniny w skorze, we wlosach i w teczowcee oka.
Dlatego posiada bardzo jasng skore, ,,biatawe” wiosy 1
bezbarwne teczowki. Poniewaz przez te ostatnie widaé
ukrwione dna oczu, powstaje wrazenie ich czerwonej
barwy. Sg to osoby jak najbardziej pelnosprawne
umystowo i fizycznie, tyle ze bardzo wrazliwi na
dziatanie promieni stonecznych. Albinizm wystepuje
nie tylko u czlowieka ale takze u innych kregowcow.

Anemia sierpowata - Anemia sierpowata — jest to rodzaj wrodzonej anemii (niedokrwistosci) polegajacej na wadzie budowy
hemoglobiny.
Pod wptywem mutacji dochodzi do zmiany struktury biatkowej. Ksztatt krwinek czerwonych
przypomina ksztalt sierpowaty, skad pochodzi nazwa tej anemii. Nastgpstwem takiej zmiany
erytrocytow jest ich sktonnos¢ do rozpadu, czyli do hemolizy (hemoliza jest to wtasnie rozpad
erytrocytow, o hemolizie moéwimy zwykle, gdy rozpada si¢ wiele erytrocytow, czgsto znaczna ich
czese, np. 50% 1 gdy jest to zjawisko chorobowe, o hemolizie mozna takze mowic¢ wtedy, gdy
erytrocyty w probee krwi ulegng rozpadowi).
Ten typ anemii jest przede wszystkim rozpowszechniony w srodkowej i zachodniej Afryce,
sporadycznie jest spotykany w rejonie Morza Srodziemnego. Choroba ta wystepuje najczesciej u
Mulatéw i Murzynow. W obecnej chwili nie ma mozliwos$ci leczenia przyczyny tej choroby. Stosuje
si¢ rézne metody leczenia objawowego:

o leki przeciwbolowe, wlewy kroplowe w czasie kryz

e przetaczanie krwi - zapobieganie niedokrwistosci i powiktaniom

e profilaktyczna antybiotykoterapia

e hydroksykarbamid (hydroksymocznik) - leczenie u dorostych i dzieci

e przeszczep szpiku kostnego
e Chorzy s3 w duzym stopniu sg odporni na malarig.

Rozpozna¢ to schorzenie mozna okoto 3 miesigca zycia na podstawie mikroskopowego badania krwinek czerwonych oraz
chemicznego badania hemoglobiny.




o Mukowiscydoza — jedna z najczestszych chordb genetycznych wystepujacych w rasie biatej (ok. 1/2500 urodzen).
Recesywny gen wywotujacy te chorobg zlokalizowano w 7 chromosomie. Chorzy cierpig na zaburzenia wydzielnicze w
catym organizmie. Szczegdlnie niebezpieczne jest nadmierne wydzielanie Sluzu w drogach oddechowych i pokarmowych.
Staje si¢ on pozywka dla licznych bakterii chorobotworczych, stad m.in. nawracajace zapalenia pluc. Uszkodzeniu ulegaja
takze: przewdd pokarmowy, watroba i trzustka. Do tej pory mimo leczenia, zdecydowana wigkszos$¢ chorych umiera, nie
skonczywszy 30 lat. W 1993 roku w USA i Wielkiej Brytanii rozpoczeto mukowiscydozy przy wykorzystaniu najnowszych
zdobyczy medycyny i inzynierii genetycznej. Na razie jest to jednak tylko proba obejmujaca nieliczne przypadki.

¢ Galaktozemia

¢ Fruktozuria

o celiakia

II. Choroby uwarunkowane autosomalnie dominujaco:
Znane jest obecnie 2201 chorob dziedziczacych si¢ jako cecha autosomalnie dominujaca.
Choroba lub cecha autosomalna dominujgca ujawnia si¢ w stanie heterozygotycznym i wystepuje z jednakows czgstoscia
u obu plci. Stan homozygotycznosci w stosunku do genu dominujgcego jest bardzo rzadko spotykany. W takich
przypadkach choroba ma przebieg bardzo cigzki (np. rodzinna hipercholesterolemia) lub jest cecha letalng (np.
achondroplazja)
Zgodnie z prawem segregacji osoba chora moze przekaza¢ nieprawidtowy gen, a wigc chorobe, swemu potomstwu z
prawdopodobienstwem 1:2. wysokie 50% ryzyko wystapienia choroby u potomstwa jest state i nie zalezy od liczby
posiadanych juz zdrowych lub chorych dzieci.
Wigkszo$¢ jednak chordb autosomalnych dominujacych jest wynikiem $wiezej mutacji, a zadne z rodzicow nie ma
objawow choroby. W rodzinie takiej ryzyko wystapienia choroby u kolejnego dziecka jest populacyjne. Nalezy pamigtac,
ze jedng z cech charakterystycznych dla tego typu dziedziczenia jest osobnicza zmienno$¢ ekspresji objawoéw choroby.
Bywa, Ze u nosicieli genu dominujacego, nie ujawniajg si¢ wszystkie objawy choroby. Zjawisko to okreslane jest mianem
niepelnej penetracji. Nieuwzglednieni tego faktu moze spowodowac udzielenie niewtasciwej porady genetycznej
(zanizenie ryzyka), o ile nie przeprowadzi si¢ odpowiednich badan u rodzicoéw chorego dziecka.

Przyklady choréb wraz z opisami:

e Plasawica Huntingtona - Gléwne objawy: Niekontrolowane ruchy konczyn, drgawki, nieprawidtowe napigcie
migéniowe, uposledzenie mimiki i przetykania, utrata wagi oraz zaburzenia emocji i proceséw poznawczych.
Przebieg choroby: NIEULECZALNA; Z roku na rok poglebia si¢, prowadzac do niepelnosprawnosci i $mierci
po kilkunastu latach od zdiagnozowania.

Rodzaj choroby: Genetyczna

Prawdopodobienstwo dziedziczenia: 50%, gdy jedno z rodzicow jest chore. Nie ma znaczenia, czy dziedziczy si¢
po matce czy po ojcu. Ple¢ dziecka tez nie zmienia ryzyka zachorowania.

Wiek zachorowania: 90% przypadkéw dopiero w dojrzaltym wieku (30-60 lat), ale istnieje tez odmiana
mtodziencza - objawy wystepuja przed osiggnieciem dojrzatosci i choroba ma gwattowniejszy przebieg.
Przyczyny: Mutacja genu HD, polegajaca na wystgpowaniu zwigkszonej liczby powtorzen trojki nukleotydow
CAG w obrgbie tego genu (czwarty chromosom). Ta mutacja powoduje wydhuzenie tancucha reszt kwasu
glutaminowego w bialku kodowanym przez ten gen - huntingtynie. Niedawno odkryto doktadnie, w jaki sposob
mutacja HD wplywa na metabolizm komérek nerwowych.

Historia choroby: Odnotowana po raz pierwszy przez dr. George'a Huntingtona w 1872 roku. Gen mutacji
wykryty dopiero w 1993. Rozpracowanie mechanizmu zachodzacego w mézgu chorego w 2002 roku.

Inne nazwy: Plgsawica Huntingtona, HD (ang. Huntington's Disease)

¢ Brachydaktylia — stosunkowo tagodna wada, polegajaca na skréceniu palcow. Byla ona pierwszg dominujaca
wadg wrodzong cztowieka, na ktorej przyktadzie dowiedziono, Ze jest dziedziczona z regutami Mendla. Juz w
1905 roku zostal opublikowany rodowdd przedstawiajacy przekazywanie tej wady w obrgbie obcigzonej
rodziny.

e Otoskleroza - Otoskleroza jest choroba dotyczacg struktur ucha srodkowego i wewnetrznego, ktére ulegaja
anatomicznej i czynnosciowej degeneracji. Objawia si¢ narastajagcym niedostuchem (jedno- lub obustronnym),
ktéremu mogg towarzyszy¢ szumy uszne i zawroty gtowy. Otoskleroza jest chorobg o nieustalonym podtozu.
Wiadomo, ze choroba ta czesciej dotyczy kobiet, wystepuje rodzinnie, rozwija si¢ u kobiet czgsto w okresach
zmian hormonalnych np. w trakcie cigzy. Otoskleroza mtodziencza rozwija si¢ nawet u kilkuletnich dzieci i jest
znacznie trudniejsza do leczenia. Zmiany chorobowe w uchu $rodkowym powoduja uposledzenie ruchomosci
jednej z kosteczek stuchowych (strzemigczka), co pogarsza przewodzenie dzwigkow do ucha wewngtrznego i
objawia si¢ niedostuchem przewodzeniowym. Zmiany w uchu wewnetrznym wplywaja na pogorszenie
wydolnosci uktadu odbiorczego ucha, powodujac niedostuch odbiorczy i sg przyczyng powstawania szumow
usznych i ewentualnych zawrotow glowy. Czgsto oba typy niedostuchu wspotistnieja, mowimy wtedy o
niedostuchu mieszanym.

Choroby sprze¢zone z chromosomem X, uwarunkowane recesywnie
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Znane jest ponad 200 chordb Iub cech zaleznych od gendéw umiejscowionych na chromosomie pitciowym X. Niektore z nich
wymienione s3 w tabeli. Podobnie jak cechy autosomalne, choroby sprzezone z chromosomem X moga dziedziczy¢ si¢ w
sposob dominujacy lub recesywny. W patologii czlowieka choroby dominujace sg nieliczne.

Choroba Czestos¢ wystepowania na 10000 chlopcow
Daltonizm 800
Uposledzenie umystowe 5
Niespecyficzny niedorozwoj umystowy 5
Dystrofia miesniowa Duchenne’a 3
Hemofilia A 2
Hemofilia B 2
Rybia tuska 0,3

Cechg typowa chordb recesywnych sprzgzonych z plcig jest fakt wystgpowania objawoéw tylko u chtopcoéw. U kobiet
bedacych nosicielkami genu zazwyczaj nie ujawniaja si¢ cechy choroby. Ryzyko urodzenia chorego syna przez nosicielke
genu jest duze i wynosi 1:2. Takie jest tez ryzyko przekazania genu corce, ktora nie bedzie jednak chora, lecz bedzie
nosicielkg tak jak matka. Chory mezczyzna nigdy nie przekaze choroby swemu synowi. Wszystkie jednak corki beda
nosicielkami genu.

Przyklady choréb wraz z opisami:

Daltonizm - zaburzenia rozpoznawania barw, zaburzenia wrodzone, dziedziczne, polegajace na nierozpoznawaniu
barwy: czerwonej (protanopia), zielonej (deuteranopia), czerwono-zielonej (daltonizm), zotto-niebieskiej
(tritanopia).Zaburzenia rozpoznawania barw wystepuja gléwnie u mezezyzn (u ok. 15%), wyjatkowo u kobiet.
Daltonizm nabyty moze pojawi¢ si¢ w wyniku uszkodzenia siatkéwki lub drog wzrokowych (oko, nerw czaszkowy 11
wzrokowy), a takze po stosowaniu niektorych lekéw. Nazwa pochodzi od nazwiska chemika angielskiego J. Daltona,
ktory jako pierwszy opisat daltonizm w 1794

Hemofilia - Hemofilia jest chorobg krwi, w ktorej jedno z biatek osocza odpowiedzialne za krzepliwos$¢ krwi
wystepuje w organizmie chorego w niewielkich lub niemal zerowych ilo$ciach. Istnieje kilka postaci hemofilii.
Najpowszechniej wystepuje w najci¢zszej postaci tzw. hemofilii A, charakteryzujacej si¢ niedoborem czynnika VIIIL.
Rzadszym przypadkiem jest Hemofilia B, w ktorej wystepuje niedobor czynnika IX. Najrzadziej spotykang jest tzw,
"choroba von Willebrandta", zaliczana przez niektorych do specyficznych odmian hemofilii.

Gdy cztowiek chory na hemofili¢ skaleczy si¢ lub zrani, zostaje narazony na krwawienie, ktore nie jest ani
mocniejsze, ani bardziej intensywne, niz u innych ludzi, jednakze z reguly trwa znacznie dtuzej z uwagi na to, ze
jego krew nie jest w stanie utworzy¢ odpowiednio solidnego zakrzepu. Niewielkie "zacigcia" lub ranki nie stanowig
problemu, jednak wszelkie glgbsze krwawienia mogg trwac¢ nawet wiele dni. Niektore krwotoki wystepuja jako
skutek zranien lub uszkodzen skory. Hemofilik jest jednakze narazony rowniez na krwotoki wewnetrzne,
niewidoczne z zewnatrz, powstajace czgsto samoistnie lub na skutek niewielkich nawet obrazen fizycznych, trudne
do opanowania i kontrolowania.

Specjalisci szacuja, ze $rednio co dziesigciotysigczny mieszkaniec Ziemi cierpi na jedng z postaci Hemofilii. W USA
np. zarejestrowanych jest okoto 20.000 hemofilikow. W Polsce, niestety, wiedza o Hemofilii w spoteczenstwie jest
jeszcze dosé niska i nie wszyscy hemofilicy sg oficjalnie zarejestrowani w gtownych osrodkach medycznych,
zajmujacych si¢ jej leczeniem. Ocenia si¢ jednak, ze ok. 4 - 5 tysigcy obywateli naszego kraju to hemofilicy.
Wystepowanie hemofilii nie jest uzaleznione od rasy, narodowosci, czy przynaleznosci do okreslonej grupy
spoteczno -ekonomiczne;j

Hemofilia jest chorobg dziedziczna, przekazywana z pokolenia na pokolenie za posrednictwem chromosomu X w
kodzie genetycznym, gdzie nosicielami hemofilii sg zawsze kobiety, a choruja - niemal wylacznie mezczyzni.
Hemofilig nie mozna si¢ zarazié, tak jak grypa. Jest to choroba, z ktérg cztowiek si¢ po prostu rodzi.

Znanych jest jednak w Swiecie kilka przypadkow tzw. hemofilii nabytej. Mamy w tych przypadkach zjawisko
spontanicznego tworzenia si¢ w organizmie chorego przeciwciat, zwalczajacych wlasny czynnik VIII. Takie
"uszkodzenie" systemu immunologicznego sprawia, ze chory moze mie¢ objawy niemal identyczne z tymi, jakie
spotykane sg u hemofilikow ,, z urodzenia”

Wsrdéd gendéw i chromosomoéw (przekaznikow dziedzicznosci), jakie kazdy cztowiek przejmuje od swoich rodzicow,
wystepujg dwa chromosomy pici oznaczone literami X i Y. Kobieta przejmuje po swoich rodzicach dwa
chromosomy X: jeden od matki i jeden od ojca. To czyni ja kobieta. M¢zczyzna przejmuje jeden chromosom X od
swojej matki oraz jeden chromosom Y od ojca, co czyni go mezczyzng. Jezeli wszystkie chromosomy X danej osoby
zawierajg gen hemofilii, to osoba ta bedzie miata hemofili¢. Warunek ten spelniony jest znacznie rzadziej u kobiet,
niz u mezezyzn.

W licznych przypadkach hemofilia moze by¢ "utajona" przez wiele pokolen, jezeli na $wiat nie sg wydawane dzieci
rodzaju meskiego z ujawniong choroba. Wowczas gen zawierajacy hemofilig jest "przenoszony" przez cate pokolenia
kobiet, ktore, z uwagi na to, ze drugi chromosom X jest normalny, same nie choruja na hemofili¢. W niektorych
przypadkach, nie udokumentowanych w historiach rodowych odnotowywano zmiang w chromosomie X, zwang
niekiedy mutacjg genu.

Z reguly jednak matki dzieci z hemofilig miaty ojcow, dziadkow, braci lub innych "meskich" krewnych ze strony



"zenskiej", ktorzy urodzili si¢ z hemofilig. Osoby starsze cierpigce na hemofili¢ doskonale uswiadamiajg sobie
moment powstania krwawienia na dlugo zanim pojawig na zewnatrz dostrzegalne objawy. I cho¢ zalezy to w
znacznym stopniu od cech indywidualnych, mozna oczekiwac, ze dorosli hemofilicy sg w stanie rozpozna¢ zaréwno
wilasny stan jak i zapewni¢ sobie w odpowiednim momencie niezbedng pomoc medyczng.

Medycyna $wiatowa nie dysponuje skutecznym sposobem wyleczenia chorego z hemofilii. Istnieje natomiast szereg
srodkow farmakologicznych (gtéwnie: krwiopochodnych) umozliwiajagcych czasowe podwyzszenie krzepliwosci
krwi u chorego i w ten sposob - zmniejszenie dolegliwosci zwigzanych z krwawieniami, jak i obnizenie ryzyka
wystapienia komplikacji pourazowych.

Stosowane obecnie w leczeniu hemofilii srodki wytwarzane sg albo ze $wiezego mrozonego osocza krwi ludzkiej i
krioprecipitatu, pochodzacych od pojedynczych dawcoéw i wymagajacych odpowiedniej techniki zamrazania lub
stanowig koncentraty czynnika VIII i IX przetwarzane w technice "osuszania przez zamrozenie".

Dystrofia Duchenne'a - Wchodzi w sktad duzej grupy choréb migsni okreslanej jako dystrofie miesniowe
postepujace. Sg to przewlekte 1 postepujace choroby migsni, uwarunkowane genetycznie i prowadzace do zaniku i
niedowladu migsni. Na szczescie dystrofie sg jednostkami chorobowymi wystepujacymi rzadko. Nieco czesciej
spotykana jest wlasnie posta¢ Duchenne a. Pierwszym objawem jest uczucie ostabienia sity migsni oraz ich zanik.
Dotyczy to zwlaszcza mig$ni barkéw oraz miednicy. W postaciach bardziej zaawansowanych daje si¢ zauwazy¢
zanik barkow i ramion oraz posladkow i ud.

Pojawiajg si¢ trudnosci podczas wykonywania czynnosci dnia codziennego takich jak chodzenie po schodach,
unoszenie konczyn gérnych (podczas mycia, czesania itp). Chod chorego przyjmuje charakterystyczng postaé
okreslang jako chod kaczkowaty. Typowy dla tej jednostki chorobowej jest wyglad tydek, ktore na skutek przerostu
tkanki tacznej wydaja si¢ by¢ nieproporcjonalnie wigksze (tzw. tydki gnoma). Mozna takze zaobserwowac trudnosci
podczas wstawania z 16zka, polegajace na tym, ze chory przez caly czas podpiera si¢ rekami, a prostujgc si¢ sprawia
wrazenie, jakby wspinat si¢ po sobie. Rokowanie jest niestety niepomysine. Choroba (zwtaszcza nieleczona) z
czasem prowadzi do calkowitego unieruchomienia chorego i $mierci.

IV. Choroby genetyczne wieloczynnikowe.
Wiele chordb cztowieka ma ztozone podloze (zaréwno genetyczne, jak i srodowiskowe). O niektorych z nich wiadomo, ze po
czgéci mogg by¢ spowodowane mutacjami w obrebie okreslonych genow.

Choroba Alzhaimera: choroba polegajaca na rozlanym zwyrodnieniu i zaniku kory moézgu o charakterystycznym
obrazie anatomopatologicznym; rozwodj choroby wigze si¢ z ubytkiem neuronow 1 czynnosci uktadu
cholinergicznego, w ktorym neuroprzekaznikiem jest acetylocholina; prawdopodobne sg przypadki predysponowane
rodzinnie; przejawia si¢ otepieniem przypominajagcym otepienie starcze, lecz wystepujacym przedwcezesnie (50760
rok zycia) i postgpujacym szybciej; specyficznego leczenia dotad nie ma, chorzy wymagaja opieki, pielegnacji i
leczenia powiktan.

Leczenie: Dopiero niedawno zaczgto stosowac preparaty, ktore mogg okazaé si¢ skuteczne w leczeniu choroby
Alzheimera. Nalezy do nich takryna , ktora zostata wprowadzona do leczenia w 1993 r. Podczas badan klinicznych
tego leku stwierdzono, ze u 20% doszto do wyraznej poprawy funkcji umystowych, a u kolejnych 20% nastgpito
spowolnienie postgpu choroby. Nieznane jest jednak odlegly skutek dzialania preparatu. Najczgsciej stwierdzanym
objawem ubocznym tego leku jest uszkodzenie watroby, dlatego otrzymujacy go pacjeci muszg mie¢ czgsto
wykonywane badania krwi w celu oceny czynnosci tego narzadu. Ostatnio wprowadzono do leczenia donepezyl. Ma
on poprawi¢ stan chorego, nie jest jednak lekiem zatrzymujagcym postep choroby

Inne metody leczenia: celem leczenia choroby Alzheimera, tak przy uzyciu lekow, jak i metod alternatywnych, jest

poprawa jakosci zycia pacjenta: hydroterapia, muzykoterapia, leczenie dietg, kontakt ze zwierzetami.
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Zaburzenia struktury chromosomow
Przyczyna jest nieprawidlowe crossing-over

- Translokacyjny zespol Downa (mongolizm rodzinny) -—
translokacja migdzy chromosomem 21 a chromosomami 15, 22 i
in., objawy typowe jak w zespole Downa, z tym, Ze sa
dziedziczne (trisomia 21 wiaze si¢ z bezptodnoscig lub nie jest
dziedziczna).

- Zespol Cri du chat (koci krzyk) — deficjencja krotkiego
ramienia chromosomu 5, niedorozwdj umystowy, zmiany
fizjonomii.

- Guz Wilmsa — delecja fragmentu chromosomu 11, nowotwor
nerki u dzieci.

- Choroba Pradera-Williego — delecje i duplikacje w obregbie 15

14 1! G 18 chromosomu, zaburzenia neurologiczne.

¢ - Zespot DiGeorge’a — zaburzenia w obrgbie chromosomu 22,

10 ]

'y £ schorzenia grasicy, trzustki i serca.
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Nerwiakowtoknikowato$¢ (neurofibromatosis) — translokacje na chromosomie 17, nowotwory cewy nerwowe;j.

Zaburzenia liczby chromosomo6w autosomow
Przyczyna - nieprawidlowa anafaza I (nondysjunkcja) lub anafaza mitotyczna.

Przyktadami choréb dziedzicznych wywotywanych zaburzeniami liczby chromosoméw czyli mutacjami chromosomowymi,

genomowymi s np.:
- zespol Downa

- trisomia 21 , 2n+1=45 (21)+XX lub 45Q21)+XY, lub 47, XX (+21)

charakterystyczna fizjonomia, niedorozwdj umystowy, skrécony czas zycia, zwigkszona

czgstos$¢ 1 wezesniejsza zachorowalno$¢ na chorobg Alzheimera. Zespol Downa wystepuje jednakowo czgsto we wszystkich
grupach etnicznych i spotecznych. Wykazano wprost proporcjonalng zaleznos¢ miedzy wiekiem matki a czestoscig zespotu
Downa u dzieci. U matek w wieku 20-24 lat ryzyko zespotu Downa u dziecka wynosi 1:1490; w wieku 40 lat 1:60, a u matek
po 49 roku zycia 1:11 urodzonych dzieci ma zespot Downa. Ryzyko wzrasta z wiekiem matki, ale 80% dzieci z zespotem
Downa ma matki ponizej 35. roku zycia, co zwigzane jest z najwyzszg ptodnosciag w tej grupie wiekowe;j. Inne czynniki
zwigkszajace ryzyko urodzenia dziecka z zespotem Downa nie sg znane, cho¢ zostaly poznane czynniki mutagenne
odgrywajace role w powstawaniu aberracji chromosomowych. Niedawno uzyskane dane wskazuja na to, ze rowniez wiek ojca
odgrywa role w zwigkszeniu ryzyka wystgpienia zespotu Downa u potomka, ktére dodatkowo powigksza wyzszy wiek

partnerek starszych mezczyzn
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Karyotype: 47, XY, +21
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http://pl.wikipedia.org/wiki/Zesp%C3%B3%C5%82 Downa

zespol Edwardsa - trisomia w 18 parze — 1:10,000 urodzen, liczne wady rozwojowe, niedorozwdj umystowy. Okoto 95%
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Karyotype: 473y, +13

ptodéw z trisomig 18 ulega spontanicznemu poronieniu 30% zywo
urodzonych dzieci z zespotem Edwardsa umiera w pierwszym
miesigcu zycia, tylko 10% przezywa 1 rok Czgsto$¢ zespotu
Edwardsa wzrasta z wiekiem matki, podobnie jak w zespole
Downa; zesp6t Edwardsa 4 razy czeSciej dotyczy dziewczynek niz
chtopcow. 2n+1=45(18)+XX, lub 45(18)+XY, lub 47,XX(+18)

http://pl.wikipedia.org/wiki/Zesp%C3%B3%C5%82 Edwardsa

- zespol Pataw’a - trisomia 13 lub 15 pary — tzw. trisomia
D, 1:5000, kariotyp 2n+1 =45 (13) + XX lub inny zapis
47,XY,(+13) Objawy to: niedorozw6j umystowy, powazne
wady rozwojowe. Okoto 70% dzieci z zespotem Pataua umiera
w ciggu pierwszego roku zycia, przypadki dozycia chorego do
p6znego dziecinstwa sg niezwykle rzadkie.

http://pl.wikipedia.org/wiki/Zesp%C3%B3%C5%82 Pataua




Zaburzenia liczby chromosomow allosomow (heterochromosomow) — chromosomow plci
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Karyotype: 45,

Zespot Klinefeltera - Kkariotyp 47,XXY- lub
2n+1=44+XXY, transseksualizm, niedorozwoj
narzadow piciowych, charakterystyczna sylwetka,
jest najczestsza aneuploidia czlowieka, ktorej
czgsto$¢ ocenia si¢ na 1:500 noworodkoéw plei
mgskiej. Chlopiec z ciatkiem Barra, czyli
zespiralizowanym chromosomem X

Mozliwe kariotypy sg nastepujace:

47,XXY - wigkszos¢ (80%) przypadkow
48 XXXY

48 XXYY

49 XXXXY

46,XY/47,XYY (mozaicyzm)

46,XY i aberracje strukturalne.

Zespol Turnera — Kkariotyp 2n-1= 45,X0 lub inny zapis
44+X0. niski wzrost, niedorozwdj narzadéw piciowych,
charakterystyczna sylwetka. Dziewczynka bez ciatka Barra,
jedyna monosomia przy zyciu (2n-1).
http://pl.wikipedia.org/wiki/Zesp%C3%B3%C5%82_Turnera
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Kargyotype: 47, 200N

Przyczyna nieprawidtowej liczby chromosoméw X w komorce jest nondysjunkcja, zachodzaca albo w pierwszym badz
drugim podziale mejotycznym w gametogenezie, albo w podziale mitotycznym rozwijajacej si¢ zygoty. Zespol XXY jako
jedyna aberracja chromosomowa w duzej czgséci (okoto 50%) jest spowodowany nondysjunkcjg w pierwszym podziale
mejotycznym gamety meskiej. Prawdopodobienstwo zespotu Klinefeltera u dziecka wzrasta z wiekiem matki, podobnie jak w
zespole Downa, Edwardsa i Pataua’ przypadki spowodowane nondysjunkcja w komorce macierzystej gamety meskiej wiaza
si¢ z kolei z zaawansowanym wiekiem ojca
http://pl.wikipedia.org/wiki/Zesp%C3%B3%C5%82 Klinefeltera
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Karyotype: 47 20304

Kariotyp 47,XXX, 44+XXX, tzw. zespol XXX,
nadkobieta, metakobieta, nadsamica) - nondysjunkcja
chromosomoéw plciowych. Kobieta dotknigta tym
zespotem posiada dodatkowy chromosom X (XXX), tym
samym posiada 47 chromosoméw w genomie.

W znaczeniu nadsamicy - osobnik o cechach
fenotypowych zenskich, czgsto z wyjatkowo dobrze
zaznaczonymi trzeciorzedowymi cechami ptciowymi.
Wada ta jest silnie zwigzana z wiekiem matki, im
wigkszy wiek matki, tym wigksze prawdopodobienstwo
trisomii XXX u corki. Wystepuje z czgstoscig 1/1000
urodzen (szacuje sig, Ze 0,1% populacji kobiet ma ten
zespol) 1 zazwyczaj przebiega bez istotnych cech
fenotypowych lub klinicznych choroby. Trisomii X moze
towarzyszy¢ wysoki wzrost. Wiekszo$¢ pacjentek rozwija
si¢ normalnie i nie ma probleméw z ptodnoscia, cho¢

zdarzaja si¢ przypadki zaburzen miesigczkowania i obnizenia ptodnosci. Trisomii X towarzyszy tez zwigkszone ryzyko
wystapienia trudnosci w uczeniu si¢, a w niektorych przypadkach lekkie uposledzenie. U kobiet z zespolem XXX wystepuja
dwa cialka Barra.
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Kariotyp 47,XYY tzw nadsamiec, Zespol XYY (zespot Jacobsa) okreslany niekiedy jako zespol nadmezczyzny
(supersamca) to zespot wad wrodzonych spowodowany

& o i E trisomig chromosomoéw plei z dodatkowym
zs? ﬁ E i\‘ } i ‘,‘? chromosomem Y.
2! 4 8
i »
=2 4 o

s

Objawy i przebieg
e wysoki wzrost
e  czesto wyrazna agresywnos¢, ktora nie

1

¢ U

gg ¥a 3 e .
g & % f A K B E powoduje jednak czestszego popelniania
i L 3 A8 przestepstw; mezczyzni z zespolem XYY
& v 8 9 18 11 12 charakteryzuja si¢ wickszg agresja niz
KN a g ; ' %% i 5 E é me¢zczyzni bez dodatkowego chromosomu Y w
b 1 " i E 2 4 ¥ - naturalnych sytuacjach, ale nie sg bardziej
13 14 1s 16 o 17 18 agresywni w sytuacjach konfliktu, stresu,
¥ & Ex Py 54 " \if wzmoZoneg:o napiecia )
e czesto obnizony iloraz inteligencji
19 2Aa 21 22 = b4 .
Karyotype: 47,557 e plodni, potomstwo normalne

Czestos¢ wystgpowania tego zespotu jest dos¢ duza
(0,1% populacji mezczyzn).

Genetyczna determinacja rozwoju

O prawidlowym zréznicowaniu poszczegdlnych segmentow ciata u wyzszych organizmow eukariotycznych decyduja geny
homeotyczne kodujace biatka typu regulatorowego (czynniki transkrypcyjne). Biatka te wiazac si¢ ze specyficznymi
sekwencjami DNA wplywaja na aktywnos$¢ gendw. Cechg charakterystyczng genéw homeotycznych jest wystepowanie
sekwencji dtugosci okoto 180 nukleotydow zwanej homeoboksem. Geny z odcinkami homeoboks wystepujg zarowno u
ro$lin jak i u zwierzat.

HOMEOBOKS, sekwencja dtugosci ok. 180 nukleotydéw wystgpujaca u zwierzat bezkregowych i kregowych
w genach odpowiedzialnych za segmentacj¢ ciala oraz kierujacych rozwojem; koduje domeng biatkows (homeodomeng)
o charakterze czynnika transkrypcyjnego; sekwencje h. sa wysoce homologiczne itworzg konserwatywng ewolucyjnie
rodzing.

HOMEOTYCZNE GENY, geny decydujace o prawidlowym zréznicowaniu poszczegoélnych segmentow ciata
u wyzszych organizmoéow eukariotycznych; koduja biatka typu regulatorowego (czynniki transkrypcyjne), ktore wigzac si¢ ze
specyficznymi sekwencjami w DNA wplywaja na aktywno$¢ genow.

PORADNICTWO GENETYCZNE

Poradnictwo genetyczne stanowi obecnie jedna z ogdlnie uznanych form pomocy rodzinom ryzyka genetycznego. Pacjenci
uzyskujg informacje o istocie problemu genetycznego, wielkosci ryzyka i mozliwosciach pomocy. Decyzje dotyczaca
planowania lub rezygnacji z kolejnej ciazy musza podjaé¢ sami w zgodzie z ich wlasng oceng sytuacji i uznawanym systemem
warto$ci. Z doswiadczen poradni genetycznych wynika, ze jesli rodzice zostang poinformowani o wielkosSci ryzyka i formie,
to na ogdt przy planowaniu kolejnych cigz podejma racjonalne decyzje.

Mozliwo$¢ diagnostyki niektorych chordb genetycznych we wezesnym okresie rozwoju ptodu stata si¢ w ostatnich latach
integralng czescig poradnictwa genetycznego. NajczeSciej stosowanymi metodami badan prenatalnych sa USG
(ultrasonografia) KTG (kardiotokografia) oraz amniopunkcja (amniocenteza). Amniopunkcja to inwazyjna metoda
diagnostyki prenatalnej polegajaca na pobraniu ptynu owodniowego do badania kariotypu. Wskazania do amniocentezy:
1. Podwyzszone ryzyko urodzenia dziecka z aberracja chromosomows:
o wicek ci¢zarnej powyzej 35 lat
e poprzednie dziecko z trisomig lub inng wadg genetyczna
e nosicielstwo translokacji lub innej aberracji chromosomowej u ktéregos$ z partnerow
e stwierdzenie patologii ptodu sugerujacej wystepowanie aberracji chromosomowe;j
e wczesniejsze poronienia
2. Podwyzszone ryzyko urodzenia dziecka z bezmoézgowiem lub rozszczepem krggostupa.
Amniocenteza standardowa wykonywana jest miedzy 15. a 17. tygodniem cigzy (ryzyko utraty cigzy 1%), a wynik badania
znany jest po 9-21 dniach od jego wykonania. Mozliwa jest amniocenteza wczesna (10-14 tydzien cigzy), ale ryzyko utraty
cigzy wzrasta wtedy do 2%.
Od niedawna wystarczy pobra¢ matce probke krwi, by wykryé powazne wady ptodu (dajg 80% gwarancji wykrycia
rozszczepu kregostupa i 60-65% prawdopodobienstwa zdiagnolizowania mongolizmu). W czasie cigzy mozliwe jest nawet
wykonanie genetycznych testow na pochodzenie ojcostwa.

ZAKONCZENIE
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Choroby genetyczne sg chorobami przekazywanymi z pokolenia na pokolenie. Sg to tez choroby powstajace de novo na
skutek zmian i zaburzen w mechanizmach przekazywania cech dziedzicznych. Te dopiero powstate nieprawidtowosci moga
by¢ przekazywane potomstwu jako choroby dziedziczne. Jednym stowem, choroba genetyczna moze mieé¢ swoj poczatek - na
skutek sprzezenia si¢ roznych czynnikéw - w kazdej chwili u kazdego z nas.
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