Ziskané chromozomalni aberace

Ziskané chromozomalni aberace (ZCHA) vznikaji v pribéhu Zivota jedince plsobenim mutagennich vlivd
prostredi nebo v disledku poruchy repara¢nich mechanisma.

Cytogeneticka analyza ZCHA

Analyza ZCHA v lymfocytech periferni krve se vyuziva napf. jako skupinovy biologicky test pro monitorovani
expozice faktorim pracovniho prostredi. Sledovani ZCHA v tkanovych kulturdch /in vitro se vyuziva k testovani
genotoxicity latek.

Princip metody analyzy ZCHA v lymfocytech periferni krve

Po kratkodobé (48 hod.) kultivaci lymfocytl periferni krve se na kultury pdsobi kolchicinem, mitotickym jedem,
ktery zastavi bunécné déleni ve stadiu metafdze a suspenze bunék se zpracuje cytogenetickou metodou (hypotonie
a opakovana fixace). Pokud kultivujeme lymfocyty periferni krve, pridava se ke kulture phytohaemagglutinin, latka,
kterd stimuluje lymfocyty k déleni. Pfipravené preparaty jsou po zpracovani obarveny Giemsovym barvivem.

Hodnoceni preparatu

Standardné se hodnoti 100 (u skupinového testu) nebo az 300 mitos (v pripadé individudlniho testu). K hodnoceni
se vyuziva optického mikroskopu (zvétSeni 1000x). V hodnocenych mitosach se sleduje vyskyt a pocet:

= zlomU - poruseni celistvosti jedné nebo obou chromatid, pokud je Sitka preruseni vétsi nez je Sife dané
chromatidy.

fragment{ - ¢ast chromozomu bez centromery;

minute, resp. double minute - ¢ast chromatidy o prdméru mensim nez je Sitka chromatidy
chromatidovych vymeén;

chromozomovych prestaveb: translokaci, ring chromozom a dicentrickych chromozomd.

Do celkového poctu aberantnich bunék se nezapoditavaiji, ale rovnéz se sleduji:

= numerické zmény (polyploidie nebo aneuploidie)

= endoreduplikace

= gapy - poruSeni celistvosti jedné nebo obou chromatid, pokud je Sifka preruseni stejnd nebo mensi nez je Sire
dané chromatidy.

Zatimco dicentrické chromozomy nebo prstencové chromozomy a translokace (aberace chromozomového typu)
jsou typickymi aberacemi zplisobenymi ionizujicim zarenim, chromatidové zlomy a chromatidové vymény jsou
typické po plsobeni chemickych latek.

Protoze ¢etnost dicentrickych chromozomi presné sleduje davku ozareni, vyuziva se cytogenetické vysetreni a
stanoveni poc¢tu dicentrd k biologické dozimetrii.

Translokace je obtizné rozpoznat na klasicky obarvenych preparatech, vétSina jich tak unikd detekci. Nékteré
chromozomalni aberace jsou nestabilni, pfi opakovaném bunécném déleni se ztraci (dicentry, ring, fragmenty bez
centromery...), je tedy nezbytné ziskané chromozomadlni aberace vySetfovat pouze v prvnich mitozach, tj. po 48
hod kultivaci.

Interpretace vysledku

Ve skupinovém testu odpovida:

= méné nez 2 % aberovanych bunék (AB.B.) spontanni frekvenci;
= 2-4 % AB.B. zvySené expozici;
= vice nez 4 % vysoké expozici genotoxickym latkam.

Pri individuaInim hodnoceni je frekvence 5 a vice % AB.B. povazovana za rizikovou. Opakovany nalez takovéto
frekvence AB.B. znamena pro postizeného jedince zvySené riziko vzniku nddorového onemocnéni, riziko
zrychleného stranuti bunék a zvysené riziko vyskytu vrozenych vad u potomkd.

Vyrazné zvysené % aberantnich bunék se nachazi také u pacientl s tzv. syndromy spojenymi se zvy$enou lomivosti
chromozom{ (Fanconiho anémie, BloomUv syndrom, xeroderma pigmentosum, ataxia teleangiectasia).
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