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GENETIKA: PRICA O STANCICIMA

Ideja za ovaj prirucnik nastala je sasvim slucajno neposredno prije zadnje vjezbe iz kolegija
Medicinska genetika, koji se u akademskoj godini 2019./2020. odrZavao na Sestoj godini
Integriranog preddiplomskog i diplomskog studija Medicina na Medicinskom fakultetu u Rijeci.
S obzirom na to da sam te godine tek preuzela kolegij i u potpunosti promijenila ne samo
sadrzaj vec i nacin poucavanja, za zadnju sam vjezbu namijenila potpuno novi sadrzaj pod
nazivom ,,Kako prenijeti geneticku informaciju pacijentu?”. lako sam znala da ce studenti na toj
vjezbi Citati price pacijenata i, naposljetku, igrati uloge pacijenta i lijecnika, nesto mi je ipak
nedostajalo. Doslovno no¢ prije vjezbe, a potaknuta pozitivnom energijom studenata tijekom
kolegija, pomislila sam kako moramo zajednicki ostaviti neki trag za vjecnost i to u obliku koji ce
biti koristan svima. | onda sam shvatila da kao voditeljica kolegija imam nevjerojatnu privilegiju
da istovremeno suradujem s vise od 100 potencijalnih autora, mladih lije¢nika! Zelja mi je bila sa
svojim studentima izraditi knjizicu koja bi sadrzavala na jednostavan nacin objasnjene strucne
pojmove iz medicinske genetike za pacijente, druge studente i lijecnike. Pacijenti bi u knjiZici
mogli potraziti one pojmove koji im nisu u potpunosti jasni, studenti bi knjizicu mogli koristiti
za ucenje komunikacijskih vjestina, a lijecnici za informiranje svojih pacijenata. Stoga je svaki
student dobio 11 pojmova koje je trebao objasniti na sto jednostavniji nacin. U tom trenutku
nisam niti mogla pomisliti sto e se iz njihovih objasnjenja dalje razviti.

U trenutku kada sam pocela Citati i prepisivati objasnjenja, shvatila sam da ispred sebe imam
materijal od neprocjenjive vrijednosti. Neka su objasnjenja bila tako predivno slikovita i
inspirativna da mi je tada sinulo kako bi barem dio njih trebalo zaista i ilustrirati. Kada sam
Roberti Sverko, studentici iste generacije koja kod mene izraduje diplomski rad, sasvim slu¢ajno
prepricala sto bih htjela, rekla je da se u slobodno vrijeme bavi ilustriranjem i da bi rado
sudjelovala u projektu. Nakon sto sam vidjela prvih nekoliko ilustracija, bila sam zadivljena kako
je uspjela slikom prikazati tocno ono sto sam zamislila. | tako je Roberta postala jedina
ilustratorica ove knjige, na ¢emu sam iznimno zahvalna jer su na taj nacin u izradi cijele knjige
sudjelovali oni studenti koji su je i napisali. Ja sam, pak, inspirirana studentskim objasnjenjima i
umjetnoscu zamisli, napisala kratke pricice.

U svojem kona¢nom obliku, prirucnik ima tri namjene. Prije svega, on je edukativna slikovnica
za studente, lijecnike i pacijente, ali i druge zainteresirane pojedince jer su u njoj kroz ilustracije
objasnjene osnove genetike Covjeka, kao i osnove medicinske genetike. Od toga kako
prepoznati osobu s genetickim poremecajem, kako nastaju i koje vrste genetickih poremecaja
postoje pa sve do toga na koji ih nacin mozemo dijagnosticirati. Nadalje, nakon svake ilustracije
na pojedinoj stranici nalaze se definicije 79 pojmova iz medicinske genetike koje cine tezaurus
za studente, lijecnike i pacijente koji se na bilo koji nacin susrecu s genetickim poremecajima.
Naposljetku, ova knjiga sadrZi i primjere recenica u koje su ubaceni strucni pojmovi iz
medicinske genetike, a koji su namijenjeni studentima prilikom savladavanja komunikacijskih
vjestina na kolegiju Medicinska genetika, ali i lije¢nicima prilikom informiranja svojih pacijenata
o (mogucem) genetickom poremecaju.

No, osim glavnog cilja, a to je poticanje edukacije i pismenosti iz medicinske genetike u Sto
veceg broja ljudi, ovu sam knjigu htjela izraditi i iz jos jednog razloga. Naime, Zeljela sam ostaviti
svojoj prvoj generaciji studenata nove Medicinske genetike uspomenu koju ce pamtiti cijeli
zZivot, bas kao Sto Cu i ja njih pamtiti po lijepome u svojem najvaznijem trenutku u karijeri. Jer
bolje nam svima moZze biti samo ako smo dobri jedni prema drugima i ako nesebic¢no dijelimo
svoje znanje i vjestine, ¢ak i onda kada se takvo nesto zbog brojnih verbalnih i neverbalnih
prepreka Cini nemogucim.

doc. dr. sc. Nina Pereza, dr. med., urednica
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1
Ljudsko tijelo moZemo usporediti s razvijenim i visoko organiziranim gradom izgradenim od
mnogobrojnih , 0dnosno

2

Medutim, detalje njihove sofisticirane gradnje moguce je razaznati jedino ako dijelove pojedinih
Cetvrti uvecamo pomocu mikroskopa. Tada mozemo vidjeti da je svaka Cetvrt izgradena od sebi
svojstvenih skupina manijih ili vecih stambenih zgrada koje nazivamo tkivima. Neke su zgrade
jednostambene i Cine kucice koje mogu biti rastrkane po citavom gradu ili gradene u nizu, dok
su druge zgrade visestambene, ukljuCujuci visoke nebodere. No, tu nije kraj. Uve¢amo li dalje
svaku stambenu zgradu, vidjet cemo da su temeljne stambene jedinice svakog grada zapravo
mali koje nazivamo . Nas je grad izgraden od nekoliko trilijuna stancica koji se
prema gradevnom materijalu, nacinu izgradnje i tome Sto se u njima dogada mogu razvrstati u
viSe od 220 razlicitih oblika.

3
Svaki nas stanci¢ ima jedinstven tlocrt. Ipak, neki su dijelovi zajednicki svim stancic¢ima, poput,
primjerice, dnevnog boravka i kuhinje.
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4
Srce svakog stancica, bas kao i ljudskog doma, je dnevni boravak, odnosno jezgra stanice. U
njemu se nalazi posebna biblioteka koja sadrZi informacije od neprocjenjive vaznosti
pohranjene u trezorima znanja - knjigama koje zovemo kromosomima. Svako Zivo bice na
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Zemlji, ovisno o tome kojoj vrsti pripada, ima tocno odredeni broj knjiga u svakom stancicu.
l] e Ljudski stancici imaju 46 knjiga, od kojih 23 nasljedujemo od majke, a 23 nasljedujemo od oca.

5

U svakoj su knjizi zapisane jedinstvene informacije za izgradnju i djelovanje svakog stancica
Citavog organizma. Takva informacija sadrzana je u 6,4 milijardi slova ili nukleotida, a sva slova
sacinjavaju tekstualni zapis Zivota, koji zovemo molekulom DNA.



)

Q\
Q)

Dodatno, u kuhinji svakog stancica, tj. u mitohondriju, na jednoj je polici sigurno pohranjena
posebna knjiga koja sadrzi samo bakine recepte. Takvu knjigu uvijek dobivamo od mame jer one
recepte prepisuju same.

lako stancici imaju svoj precizan nacrt koji nasljeduju putem zapisa u knjigama, za njihov izgled i
djelovanje znacajan je i okolis. Identicni gradovi izgradeni na razli¢itim dijelovima Svijeta mogu
biti malo drugaciji, ovisno o umjetnickoj slobodi graditelja. Takoder, s vremenom, uvjeti okolisa,
bura, kisa, snijeg, ali i sve Sto se u stancicima dogada, ostavljaju svoj trag na samim stanci¢ima.
Takva se genetika, koja suraduje s okoliSem i daje konacan oblik i funkciju svakog stancica i
grada, naziva epigenetika. Epigenetika je skup razlicitih uputa kako (Citati pojedine tekstualne

" ]] 0w zapise, a te se upute mogu mijenjati na dnevnoj ili nekoj drugoj vremenskoj osnovi. Neke su
” upute u obliku didaskalija, druge u obliku lektorskih oznaka, a trece u obliku oznacivaca
L v Wl stranica.
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DNA

Definicije:

molekula koja nosi jedinstveni geneticki zapis svakog zivog bica

molekula koja nosi upute koje nas odrzavaju na zivotu

molekula koja sadrZi nasljedne upute za specifi¢an razvoj stanica organizma

molekula koja sadrZzi nasljednu uputu i informaciju za izgradnju i funkciju organizma
molekula koja se nalazi u skoro svakoj stanici, a sadrzi sve poruke o0 nasim osobinama
nasljedni materijal svih Zivih bica

osnovna molekula koja odreduje razvoj nasih stanica i nastanak odredenih bolesti
skracenica naziva za molekulu koja Cini nasljedni materijal

skup informacija koje odreduju promjenjive i nepromjenjive karakteristike neke osobe.

Primjeri punih recenica:

DNA je bioloska uputa posebna za svakog od nas.

DNA je dvolancana molekula koja se nalazi u stanici i predstavlja nositelja upute za rast i
razvoj svake stanice te, u konacnici, organizma.

DNA je jedinstvena Sifra koju nasljedujemo od roditelja i koja kodira sva nasa obiljezja.
DNA je vas geneticki materijal, odnosno materijal od kojeg su sacinjeni vasi geni.

DNA - to je fantazija.

GENOM

Definicije:

* cjelokupan geneticki materijal nekog organizma
* cjelokupna DNA nekog organizma

* cjelokupan nasljedni materijal jedne osobe

* sve DNA u stanici

* svinasljedni podaci jednog organizma.

Primjeri punih recenica:

Genom je cjelokupna DNA jednog Covjeka i to je uputstvo za sastavljanje i funkcioniranje
jedne osobe.

Genom je ono zbog cega smo to Sto jesmo.

Genom je skup uputa integriranih u Zivo bice prema kojemu ono biva to sto jest.

GENETICKI MATERIJAL (v. DNA)

NASLJEDNI MATERIJAL (v. DNA)
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ZIGOTNOST

Definicije:

* dva gena za isto obiljezje na paru kromosoma

* pojam koji oznacava ima li neka osoba dva ista ili razli¢ita gena za neku osobinu
* stupanj sli¢nosti izmedu dva gena koji odreduju isto svojstvo.

Primjeri punih recenica:
Svaka osoba normalno ima 23 para kromosoma, koji sadrze gene. Ako su geni na paru
kromosoma jednaki, osoba je homozigot, a ako su razliCiti, osoba je heterozigot.

HETEROZIGOT

Definicije:

* osoba koja ima dvije razlicite kopije gena za odredeno svojstvo

* osoba koja ima u svom genskom zapisu dvije razliCite varijante osobina, a ocitovati se
moze samo jedna ili obje

» osoba koja je od majke i oca naslijedila razlicite gene za jednu osobinu.

Primjeri punih recenica:
Heterozigot je osoba s razlicitim uputama za isti zadatak na kromosomskom paru.

HOMOZIGOT

Definicije:

¢ osoba koja ima dvije iste kopije gena za odredeno svojstvo

¢ osoba koja je naslijedila od majke i oca iste gene za jednu osobinu

* osoba koja je od roditelja dobila isti skup informacija za neku osobinu
* osoba koja posjeduje dva identi¢na gena za neku osobinu.

Primjeri punih recenica:
Homozigot je osoba s istim uputama za isti zadatak na kromosomskom paru.

GENOTIP
Definicije:
* svi geni, odnosno sve nasljedne osobine nekog organizma.

FENOTIP

Definicije:

* vanjska obiljezja koja su nastala medudjelovanjem genetickog materijala pojedinca i
okolisa

* vanjska obiljezja svakog Covjeka koja se oblikuju s obzirom na gene i okolisni utjecaj.



Osim kroz koncept knjiga na polici i njihovog tekstualnog zapisa, kromosomi i molekula DNA
mogu se opisati kroz jos dva koncepta.

1

Kada bismo molekulu DNA izvukli iz samo jednog stancica ljudskog organizma, ukupna bi
duljina svih njezinih slova bila oko cetiri metra. Suprotno tomu, promjer jezgre, odnosno
dnevnog boravka, prostorije u kojoj je molekula DNA smjestena u stancicu, manji je 400 000
puta i iznosi izmedu pet i deset mikrometara. Da bi tako velika molekula DNA mogla stati u tako
mali prostor, ona se mora namotati oko proteina kao $to se pamuk omata oko vretena. Kada
stancic¢ miruje, molekula DNA nije gusto namotana oko proteina i izgleda poput rahle pamucne
vate. Medutim, kada se stancic¢ treba pregraditi na dva nova stancic¢a, molekula DNA se namota
u svoj najgusci oblik — kromosome. U tom trenutku molekulu DNA mozemo zamisliti kao
pamucnu vatu namotanu na Stapic za uho ili, pak, kao se¢ernu vatu namotanu na drveni Stapic.
Isto kao i u konceptu knjiga na polici, u ljudskim stancic¢ima nalazi se 46 Stapica.



2
U trecem konceptu, molekulu DNA ¢
mozemo zamisliti kao dugacko uZze ili nit

vune koja se namata u klupko

nasljednih informacija. Jezgru, nas dnevni

boravak, pak, mozemo zamisliti kao kosaricu koja

pomno Cuva nasa 23 para klupka naslijedena od mame i tate.

KROMOSOM

Definicije:

» oblik u kojem je DNA vidljiva unutar stanice za vrijeme diobe
 strukture unutar stanica u kojima se nalazi DNA u diobi

¢ zgusnuta molekula DNA.

Primjeri punih recenica:

Kromosom je molekula DNA koja je namotana oko proteina kao vreteno.
Kromosom je klupko nasljednih informacija u koje se namota veliko uze informacija.
Kromosomi su struktura nalik Stapi¢u za usi.

LOKUS

Definicije:

* mjesto na kromosomu

* odredeno mjesto na kromosomu na kojem je zapisana neka informacija
* odredeno mjesto na kromosomu na kojem se nalazi neki gen.

Primjeri punih recenica:

Lokus moZemo shvatiti kao jednu stepenicu na dugim ljestvama.

Lokus je odredeno podrucje na kromosomu. Na primjer, svaki gen nalazi se na to¢no
odredenoj koordinati pa ga lako moZemo pronadi.
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U gradu covjeka, ljudskom tijelu, postoje dvije glavne vrste stancica, tjelesni i spolni. Oni se
razlikuju po tome od Cega su i kako gradeni, Sto se u njima dogada, u kojoj su Cetvrti smjesteni,
ali i koliki se broj knjiga, odnosno kromosoma u njima nalazi. Tjelesni stancici zasluzni su za nase
pokretanje, hranjenje, ucenje, sanjanje, nadanje, voljenje... U njima je pohranjeno 46 knjiga.

S druge strane, spolni stancici imaju samo jednu, ali podjednako vaznu ulogu. Oni su smjesteni u
posebnim Cetvrtima svakog grada, a zaduZeni su za prijenos nasih knjiga u novi grad, odnosno
na potomstvo. Stoga, Zenski i muski spolni stanci¢ imaju svaki po 23 knjige, odnosno samo
jednu kopiju svakog sveska nase velike enciklopedije. Oba spolna stanci¢a nastaju pregradnjom
tlocrta i izbacivanjem jedne od dviju kopija u svakom paru knjiga tijekom procesa koji nazivamo
mejozom. No, za razliku od Zenskog stancica - jajne stanice, koja zadrzava tlocrt sa svim
prostorijama, muski stancic — spermij bude vec¢inom razrusen te zadrzava samo dnevni boravak
s policama za knjige. Ostavlja se i jedan mali Stednjak za energiju, a dodaju mu se i posebni
zupcanici pomocu kojih ce stanci¢ moci putovati dugim i neravnim putevima kako bi biblioteka
mogla biti dopremljena do drugog grada gdje se nalazi Zenski stanci¢. Dakle, Zenski i muski
stancic¢ imaju svaki po jedan komplementaran, ali neistovjetan nacrt cjelokupnog grada koji
sam za sebe nije dovoljan da se novi grad izgradi na novom mjestu. Tek ujedninjenjem dviju
biblioteka, odnosno preklapanjem dvaju nacrta moze nastati novi grad. Ovakvi sveobuhvatni
gradevinski radovi u spoinim stanci¢ima zahtijevaju mnogobrojne radnike — od arhitekta,
gradevinskih radnika, pa sve do pisara. Novi ¢e grad, beba, nastati kada se biblioteka iz muskog
spolnog stancica preseli u Zenski spolni stancic¢ u procesu koji nazivamo oplodnja. Tada nastaje
prvi tjelesni stanci¢ novoga grada - zigota, koji ce ponovno imati cijelu biblioteku od 46 knjiga.

S obzirom na to da odrastao ¢ovjek ima nekoliko trilijuna tjelesnih stancica, tlocrt i knjige ovog
prvog tjelesnog stancica posluzit ¢e u izgradniji svih ostalih stanci¢a u novom gradu u procesu
mitoze. Kako bi ti ostali stancici mogli biti sagradeni, u svakom od njih zive vrijedni pisari koji
prije svakog gradevinskog pothvata vjerno prepisuju svih 46 knjiga. No, toliki broj knjiga vise ne
moze stati u jedan stanci¢, pa gradevinski radnici moraju razrusiti sve njegove prostorije.
Istovremeno, drugi radnici grade novi stanci¢ po uzoru na prvi te potom pazljivo prenose 46
knjiga u novi stanci¢. Na kraju ce, ponovno, radnici na identi¢an nacin sagraditi sve prostorije u
starom i novom stancicu, te ravnopravno pohraniti knjige na police u oba dnevna boravka.



MEJOZA

Definicije:

 diobeni proces u kojem nastaju spolne stanice

* nacdin nastanka spolnih stanica, spermija i jajne stanice, od kojih svaka ima pola od
ukupnog broja kromosoma

* proces stvaranja spolnih stanica

* proces stvaranja Zzenskih i muskih spolnih stanica, koje se spajaju u oplodniji tvoredi plod.

Primjeri punih recenica:

Iz spolnih stanica nastalih mejozom stvorit ¢e se novi ¢ovjek procesom oplodnje.

Mejoza je proces kojim ¢e nastati spolne stanice, odnosno koji je potreban da dode do
zacedca.

Mejoza je nepostena dioba tjelesnih stanica nakon koje svaka spolna stanica dobije pola
sadrzaja, a vrlo je bitna za oplodnju, u kojoj ¢e se pola maminog i pola tatinog sadrzaja sastati
i stvoriti novo bice.

MITOZA

Definicije:

nacin na koji nastaju sve stanice u nasem tijelu

podjela stanica nuzna za rast i razvoj organizma

proces diobe kojim nastaju nove stanice

proces kojim iz jedne stanice nastaju dvije geneticki identicne stanice

proces kojim se umnaza broj stanica u tijelu

proces u kojem se stanica dijeli na dvije stanice koje imaju isti broj kromosoma kao stanica
iz koje su nastale.

Primjeri punih recenica:

PoStena dioba tjelesnih stanica u kojoj stanica prvo udvostru¢ni svoj nasljedni materijal pa ga

onda podijeli na dvije jednake koli¢ine koje je i ona sama prvotno imala. Tako iz jedne nastanu

dvije iste stanice kao prvotna stanica.
Tijelo je sastavljeno od stanica, a one se neprestano dijele procesom mitoze.
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Svaka od razlicitih vrsta organizama, odnosno gradova na Zemlji ima jedinstven redoslijed slova
u tekstualnom zapisu u molekuli DNA, kao i broj i izgled knjiga, odnosno kromosoma, Sto
odreduje izgradnju upravo te vrste grada. Kada se dogodi promjena u tekstualnom zapisu
knjigama, nastaje geneticki poremecaj. Medutim, takav poremecaj ne znaci nuzno da ce se
razviti i bolest. Naprotiv, o genetickoj bolesti govorimo tek onda kada grad, tj. osoba ima
odredene tegobe koje su uzrokovane genetickim poremecajem. Epigeneticki poremecaji
nastaju kada se promjene upute za Citanje tekstualnog zapisa.

Takoder, nije svaki geneticki poremecaj ujedno i naslijeden. Primjerice, novorodeno dijete ili
odrasla osoba mogu imati geneticki poremecaj iako ga njihovi roditelji nemaju. Takvi se
geneticki poremecaji dogadaju slucajno zbog umornih pisara u stancic¢ima, po prvi put, odnosno
de novo, a mogu nastati na tri nacina: tijekom procesa stvaranja spolnih stancica u roditelja
(mejoza), zatim u ranom razvoju bebe prije rodenja tijekom procesa nastajanja njezinih
tjelesnih stancica (mitoza), te, konacno, nakon rodenja, odnosno tijekom Zivota u tjelesnim
stancicima. S obzirom na to da nastaju slucajno, dobra vijest je da roditelji osobe s de novo
genetickim poremecajem imaju minimalan rizik da se on ponovno dogodi u sljedeceg djeteta. S
druge strane, osoba koja ima de novo geneticki poremecaj ima rizik da dalje prenese promjenu
na svoje potomstvo jer ¢e ga pisari i dalje prepisivati te se tada radi o nasljednom poremecaju.

Dakle, nasljedni su samo oni geneticki poremecaji koji su prisutni u spolnim stancicima. Stoga
vecina genetickih poremecaja koji se dogode u tjelesnim stanci¢ima nakon rodenja, odnosno
tijekom Zivota, nose malen rizik da ce se prenijeti dalje na potomstvo. Naime, ovdje najcesce
nisu problem umorni pisari, nego vanjsko ostecenje knjiga ili njihovog zapisa koje se dogada
kroz vrijeme. Primjerice, ¢ak 95 % tumora nije nasljedno jer su uzrocni geneticki poremecaji
prisutni samo u tjelesnim stancicima, a nastali su kao posljedica nacina Zivota koji oStecuje
biblioteku.

Stoga je vazno zapamtiti da geneticki poremecaj i geneticka bolest nisu istoznacnice, kao niti
geneticki poremecaj/bolest i nasljedni poremecaj/bolest.



DE NOVO GENETICKI POREMECAJ (BOLEST)

. . Definicije:
GENETICKI POREMECAJ * poremedaj koji se javlja prvi put kod nekog ¢lana obitelji
Definicije: » promijena koja je nastala neocekivano i nema nikakve veze s precima
 promijena nasljednog zapisa u stanicama ¢ovjeka * promjena koja nije prisutna u roditelja te je rizik da se ponovno dogodi u istih roditelja
* promjena u geneti¢kom materijalu nekog organizma minimalan
* promijena u nasljednom materijalu koja moze uzrokovati odredenu geneticku bolest. * promijena u nasljednom materijalu koja se pojavljuje prvi put kod neke osobe, a ta osoba je

potom moze prenijeti na svoje potomstvo.

Primjeri punih recenica:

GENETICKA BOLEST De novo oznacava geneticku promjenu koja je nastala sluc¢ajno, prvi put, Sto znaci da nije
Definicije: prisutna u roditelja.
 skup simptoma i znakova nastalih kao posljedica genetickih poremedaja. De novo promjena je novonastala promjena.

Razlog zbog kojeg ste vi ili vaSe dijete prvi s ovom boleS¢u u obitelji je pojava promjene koja
nije prethodno postojala.



NASLJEDNA GENETICKA PROMJENA (BOLEST)

Definicije:

¢ promjena koja se naslijedi od jednog roditelja i za koju postoji mogucnost da se prenese
dalje na svoju djecu

e promjena koja se nasljeduje u obitelji, a mozZe uzrokovati bolest u svakoj generaciji ili
preskakati generacije, ovisno o vrsti nasljedivanja

¢ promjena koja se prenosi kroz generacije

¢ promjena koja se prenosi unutar viSe generacija u nekoj obitelji, a bolest se moze razviti u
potpunosti, u slabijoj inacici ili uopée ne mora.

Primjeri punih recenica:

Nasljedna bolest je bolest koja je u vasoj obitelji generacijama. Vi ste je dobili od svojeg
roditelja i moZete je prenijeti svojoj djeci.

Nasljednu bolest vam je prenio jedan ili oba roditelja i uzrok je u genetici, a ne u vaSem nacinu
Zivota.



KAKO LIJECNIK PREPOZNAJE

GRAD DRUGACUIH STANCICA OSOBU S GENETICKIM POREMECAJEM?



Bilo koja osoba koja zatrazi pomoc lijenika je pacijent, neovisno o tome je li ona zdrava ili ima
tegobe odredene bolesti. Vidljive tegobe zovemo znakovima, dok one koje ne vidimo, a osoba
ih osjeca zovemo simptomima. Kombinacija obje vrste tegoba Cini obiljeZja neke bolesti. Postoji
puno razloga na temelju kojih lijecnik moze prepoznati grad drugacijih stancica, odnosno
osobu koji ima geneticki poremecaj, a mozemo ih razvrstati u tri kategorije.

Prije svega, lijeCnik ce na geneticki poremecaj najlakse posumnjati ako osoba, bez obzira na to
je li zdrava ili ima odredene tegobe, u obitelji ima srodnika kojem je vec¢ utvrden geneticki
poremeca;. Lijecnik tada moze izraunati koliki je rizik da je osoba naslijedila taj poremeca;.

U drugoj se kategoriji nalaze osobe koje imaju odredene tegobe, ali u obitelji nemaju srodnike s
utvrdenim genetickim poremecajem. U takvih osoba lijecnik najprije mora razluciti radi li se o
genetickom ili nekom sasvim drugom uzroku tegoba. Upravo na temelju posebnosti i obrasca
kombinacija tegoba, lije¢nik moze ne samo napraviti ovu razliku, vec i procijeniti o kojoj bi se
vrsti genetickog poremecaja moglo raditi. Neke je geneticke poremecaje moguce prepoznati u
bebe prije rodenja ili pri rodenju, tijekom djetinjstva ili, pak, tijekom odrasle dobi. Ovisno o vrsti
poremecaja, neke ce osobe imati samo promijenjen izgled tijela (dismorfija), poteskoce u
razvoju inteligencije, srca ili osjetila, dok ¢e neke istovremeno imati vise razlicitih obiljezja
(sindrom). Nadalje, zbog prisutnog geneti¢kog poremecaja osoba moZe imati problema sa
zacecem ili djelotvornoscu lijekova. Vazno je napomenuti da ponekad uopce nije jednostavno
pronaci uzrok tegoba, pa lijecnik moze pacijentu navesti popis svih razloga zasto je do tegoba
moglo doci. Tada bolest joS nema konacno ime, a popis mogucih imena zovemo
diferencijalnom dijagnozom. Kada pronade uzrok tegoba, lijecnik imenuje bolest, odnosno
postavlja dijagnozu.

Naposljetku, u trecu kategoriju spadaju osobe koje nemaju nikakve tegobe i koje u obitelji
nemaju srodnike s utvrdenim genetickim poremecajem. Ako takva osoba ima geneticki
poremecaj, tada to mozemo utvrditi samo pomocu razlicitih laboratorijskih testova. Medutim,
postoje strogi razlozi u kojim se slu¢ajevima u zdravih osoba mogu provoditi takvi testovi, Sto
ce biti opisano u dijelu o vrstama genetickog testiranja.



DIFERENCIJALNA DIJAGNOZA

SIMPTOMI :
Definicije:

* subjektivni opis tegoba kako ih pacijent navodi. .
ZNAKOVI )
Definicije: .

* objektivni opis tegoba pacijenta kako ih lijecnik navodi.

KLINICKA OBILJEZJA
Definicije:
* skup simptoma i znakova u pacijenta.

Definicije:

popis razlicitih bolesti koje mogu dodi u obzir prilikom otkrivanja konacne dijagnoze
temeljene na sli¢nim simptomima i znakovima

proces prepoznavanja bolesnikova stanja razlikovanjem svih bolesti koje mogu prouzrociti
slicne simptome i znakove

razlicite bolesti koje mogu dovesti do istih ili slicnih simptoma i znakova

razlicite bolesti koje mogu imati ista ili slicna obiljezja, ali su razlic¢itog uzroka

skup mogucih bolesti koje se slazu sa simptomima i znakovima koje pacijent ima

sve moguce bolesti koje dolaze u obzir za odredeni skup obiljezja koje pacijent ima.

Primjeri punih recenica:
Diferencijalna dijagnoza su sve dijagnoze o kojima lijecnik trenutno razmislja s obzirom na
simptome i znakove bolesti koje imate.

Diferencijalna dijagnoza su sve bolesti i medicinska stanja koja su moguca kod vas s obzirom

na vasu klini¢ku sliku, odnosno vase tegobe.
Diferencijalna dijagnoza su sve moguce dijagnoze koje bi mogle objasniti simptome i
znakove koje imate.



RAZVOJNA ANOMALLUA

Definicije:

bilo kakvo odstupanje od normalnog razvoja Covjeka prije ili nakon rodenja.

DISMORFUJA

Definicije:

promijenjen izgled odredenog dijela tijela, koji odstupa od izgleda u vedine ljudi
promijenjena tjelesna obiljeZja koja su nastala kao posljedica genetickih poremecaja ifili
djelovanja okolisa

promjene na tijelu koje njegov izgled ¢ine neuobicajenim

promjena u fizickom izgledu koja odudara od prosjeka i moZze biti znak neke geneticke
bolesti.

Primjeri punih recenica:
Dismorfija je neuobicajena promjena u izgledu tijela koja nam govori o potencijalnom riziku
za zdravlje vas i vaseg djeteta.

MALFORMACLA

Definicije:

* odstupanje od normalne grade nekog dijela tijela zbog genetickog problema u razvoju
prije rodenja

* poremedaj u kojem se neki dio tijela nije dobro razvio zbog prirodenog genetickog
poremecaja.

Primjeri punih recenica:
Malformacija je promjena strukture dijela organizma s kojom se dijete rada zbog genetickog
poremecaja u samom stvaranju tog odredenog dijela tijela.

SINDROM

Definicije:

» skupina obiljezja koja se redovito pojavljuju skupa u nekoj bolesti

* viSe obiljezja u razlicitim organskim sustavima koja se zajedno javljaju u jednoj bolesti
* viSe strukturnih i/ili funkcionalnih poremecaja koji su prisutni u nekom organizmu.

Primjeri punih recenica:
Sindrom je skup razlicitih klinickih obiljeZja, a svaki sindrom ima karakteristi¢nu skupinu
obiljezja od kojih se sastoji.



TERATOGEN

Definicije:

+ Stetan vanjski Cinitelj koji djeluje na razvitak ploda uzrokuju¢i malformacije
* tvariz okolisa koja dovodi do oStecenja ploda

 vanjski cimbenik koji dovodi do promjena u ploda tijekom trudnoce
 vanjski cimbenik koji je Stetan za razvoj ploda.

Primjeri punih recenica:

Teratogen je neka tvar iz okoline koja i u malim dozama moZze uzrokovati poremecaj ili bolest
u djeteta tijekom trudnode, dok odrasli organizam nije na nju osjetljiv.

Teratogen je Stetan za vasu bebu u trudnodi te biste ga morali izbjegavati da biste sprijecili
moguce Stetne posljedice za svoje dijete.

KASNA DOB POJAVE BOLESTI

Definicije:

* bolest koja se javlja kasnije u Zivotu, nakon 30. godine

* bolest za koju ne postoji vjerojatnost da ¢e se javiti prije 30. godine Zivota

 karakteristika bolesti da se javi tek u kasnijoj Zivotnoj dobi, bez naznake za njezinu pojavu
ranije.

Primjeri punih recenica:
lako je promjena prisutna u nasljednom materijalu od rodenja, s tom bolescu se ne rodite,
nego se odituje tek kasnije u Zivotu.

NEPLODNOST
Definicije:
* nemogudénost zace¢a nakon najmanje godinu dana nezasti¢enih spolnih odnosa.



KOJE VRSTE GENETICKIH POREMECAJA

POGRESNA SLOVA | POGRESNE POSTOJE?
KNJIGE ZA STANCIC SU BRIGE Genski poremecaji - Sto su, kako nastaju
i kako se nasljeduju?



-l ==
& ===

Comresai®
= —eeeaiD

-
=
(]
(=]
i |
|

T 2l il
]m 00

il
11
Wil
(R

Ako se podsjetimo da smo ljudsko tijelo usporedili s gradom, tada mozemo usporedbu
nadopuniti i rec¢i da postoje Zenski i muski gradovi. lako gradovi zapravo nemaju spol, ove se
dvije vrste gradova razlikuju u mnogo¢emu - od nacina izgradnje pa do nacina djelovanja.
Primjerice, Zenski grad je prilagoden za proizvodnju gradevinskog materijala za nove gradove.
Upute o tome hoce li onaj prvi tjelesni stanci¢ nakon oplodnje izgraditi zenski ili muski grad
zapisane su u knjigama unutar stancica.

Od ukupno 23 para knjiga, prvih 22 para sadrZi zapis nuzan za izgradnju i djelovanje svih stancica
i Zenskog i muskog grada. Iz tog ih razloga zovemo gradskim ili tjelesnim knjigama, odnosno
tjelesnim kromosomima (grcki naziv — autosomi). Medutim, posljednji par, smjesten na najnizoj
polici desno, jedini je par u kojem knjige nisu posve iste. Naime, upravo su to knjige koje ce
odrediti razvoj Zenskog ili muskog grada te ih stoga zovemo spolnim knjigama, odnosno
spolnim kromosomima (grcki naziv — gonosomi). Tjelesni stancici Zenskoga grada imaju dvije
velike ruZicaste knjige pod naslovom ,,knjiga X” (kromosom X), dok tjelesni stanci¢i muskoga
grada imaju jednu veliku ruZicastu ,,knjigu X” i jednu malu plavu ,,knjigu Y” (kromosom Y).

Genski poremecaji nastaju unutar gena, odnosno unutar uputa u tekstualnom zapisu nasih
knjiga i to onda kada se promijeni normalni redoslijed slova u uputama, sto utjece na smisao
prilikom Citanja. zovemo . Redoslijed slova
moze se promijeniti unutar gradskih ili spolnih knjiga, pa shodno tomu razlikujemo i razlicite
nacine kako se te promjene mogu nasljedivati unutar obitelji. Nasljedivanje promjena u
gradskim knjigama zove se autosomno nasljedivanje, a

zove se

Nadalje, s obzirom na to da upute posjedujemo u dvije kopije, neke ce bolesti nastati ve¢ ako je
promijenjena samo jedna uputa, dok ce druge nastati tek kad su obje kopije uputa
promijenjene. Ako tegobe nastaju kada je , kazemo da je genski
poremecaj jer promjena nadjaca onu drugu, normalnu kopiju uputa. S druge
strane, ako tegobe nastaju tek kad su , kazemo da je genski
poremecaj . Stoga u ljudi postoji ukupno Cetiri vrste genskih poremecaja — autosomno
dominantni, autosomno recesivni, X-vezani dominantni i X-vezani recesivni.

nasljedivanje unutar obitelji. Primjerice, ako osoba ima genski poremecaj u nekoj gradskoj
knjizi, rizik da ¢e promjenu prenijeti na potomstvo isti je za kéeri i sinove. Za razliku od toga,
ako se genski poremecaj nalazi u spolnoj knjizi X, tada je rizik za njegovo nasljedivanje razlicit za
kceri i sinove.



PATOGENA VARIJANTA SEKVENCE
Definicije:

* promjena u genu koja je Stetna

* promjena u genu koja uzrokuje bolest.

Primjeri punih recenica:

Promjena u genu koja ga izmijeni na nepovoljan nacin za zdravlje.

U vedini populacije postoji tono odredena struktura gena, a patogena varijanta sekvence
promijeni gen tako da dolazi do bolesti.

AUTOSOMNO DOMINANTNO NASLJEDPIVANJE

Definicije:

autosomno oznacava gen na tjelesnom kromosomu, a dominantno oznacava gen koji
nadjaca drugi gen koji je slabiji (recesivan)

jedan od nacina prijenosa genskog poremecaja, u kojem je dovoljno da je samo jedan gen
promijenjen ili da je samo jedan roditelj bolestan

oznacava da je odredena karakteristika dominantna nad drugom

tip nasljedivanja kod kojeg se osobina prenosi na nespolnom kromosomu te je za
ocitovanje te osobine potrebno ostedenje samo jednog gena

vrsta nasljedivanja genskih bolesti s roditelja na dijete u kojem je dovoljan jedan bolestan
gen, bilo od oca, bilo od majke.

Primjeri punih recenica:

Autosomno dominantno nasljedivanje je oblik nasljedivanja odredenih genskih bolesti kod
kojih osoba mora imati samo jedan gen promijenjen, dok drugi gen u paru moze biti
normalan.

Da bi se genska bolest ocitovala potrebno je da pojedinac naslijedi samo jedan, ,,jaci* gen,
odnosno gen koji nadvlada onaj slabiji, kojeg zovemo recesivni.



AUTOSOMNO RECESIVNO NASLJEDIVANJE

Definicije:

* oblik nasljedivanja genskih bolesti kod kojeg dijete ima bolest samo ako od oba roditelja, X-VEZANO NASLJEPIVANJE
koji nose jedan od dva promijenjena gena, naslijedi pogresan gen, arizik za to je 25 %

e tip nasljedivanja kod kojeg se osobina prenosi na nespolnom kromosomu te je za
ocitovanje te osobine potrebno prisustvo obje ostecene kopije gena (i od majke i od oca)

* vrsta nasljedivanja u kojem dvije kopije promijenjenoga gena moraju biti naslijedene da bi
se genska bolest razvila, i to po jedna od svakog roditelja

Definicije:

* oblik nasljedivanja u kojem se gen za bolest nalazi na spolnom kromosomu X

* oblik nasljedivanja u kojem se osobine i bolesti prenose preko spolnog kromosoma X
* nasljedivanje gena koji se nalaze na kromosomu X.

* vrsta nasljedivanja u kojoj oba roditelja moraju imati promjenu na jednom od dva gena, a

rizik da ¢e dijete biti bolesno je 25 %. Primjeri punih recenica:

Postoje Stapidi Xi Y koje zovemo spolnim kromosomima. Neke bolesti se nalaze samo na
Stapicu X.

X-vezano nasljedivanje je oblik nasljedivanja neke bolesti u kojemu se gen odgovoran za tu
bolest nalazi na kromosomu X kojega posjeduju i muskarci i zene. Medutim, s obzirom na to

Primjeri punih recenica:

Ako je bolest autosomno recesivna, to znaci da roditelji nece razviti bolest jer je svaki od njih
nositelj promijenjenog gena. Nositelj moZe prenijeti gen na potomka, a bolest nastaje tek
kad se naslijede dva promijenjena gena.

Oba roditelja imaju dvije informacije za neku osobinu, od kojih je u svakoga samo jedna od

da Zene imaju dva kromosoma X, a muskarci samo jedan, bolest se razlicito izrazava ovisno o
spolu.

njih pogresna. Ako oba roditelja prenesu pogresnu informaciju djetetu, ono ¢e imati dvije
pogresne informacije zbog ¢ega nastaje bolest.
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Postoje tri osnovne vrste promjena redoslijeda slova, odnosno varijanti sekvence u uputama.
Uzmimo za primjer promjene koje se mogu dogoditi u uputama za izgradnju kuhinje.

U prvom slucaju dogodilo se umetanje pet slova rijeci,,vrata”, Sto ¢e dovesti do nesporazuma u
tome koliko vrata treba izgraditi. Takve promjene nazivamo insercijama. Posebne podvrste
ovih promjena zovu se dinamicne mutacije, koje nastaju umetanjem velikog broja kopija
sastavljenih od tri slova.

U drugom slucaju doslo je do brisanja pet slova koja oznacavaju pojam vrata, stoga takva
kuhinja nece imati ulazna vrata. Ove se promjene nazivaju delecije.

Naposljetku, u trecem je slucaju doslo do zamjene, odnosno supstitucije samo jednog slova te
su,,vrata” postala ,,vrsta”, zbog cega niti ova kuhinja nece imati ulazna vrata.

U sva tri slucaja, zbog promijenjenih uputa za stvaranje ulaznih vrata, promijenjena je struktura
kuhinje, a time i njezina funkcionalnost. Iz tog ce razloga cijeli stanci¢ imati problema u pripremi
hrane i stvaranju energije za Zivot, zbog cega ce, konacno, nastati bolest.

No, bitno je napomenuti da ne dovode sve promjene redoslijeda slova do bolesti. Primjerice, u
nasim slucajevima, najmanji problem ce imati prvi stancic, Cija kuhinja ima jedna ili dvoja vrata.
To znaci da nemaju sve promjene redoslijeda slova jednako teske posljedice za stancice. Naime,
kada bismo u svih ljudi na Zemlji procitali redoslijed slova u svim knjigama, vidjeli bismo da se
redoslijed podudara u 99 % od 6,4 milijarde ukupnog broja slova u nasem tekstualnom zapisu.
Neke od promjena u preostalih 1 % slova nece uopce promijeniti smisao uputa, a neke ce se
nalaziti u dijelovima teksta izvan uputa.



DELECUJA

Definicije:

* dio nasljednog materijala se izgubi

 greska u kojoj dolazi do gubitka slova u genu

 gubitak (brisanje) dijela gena, koji moZe dovesti do bolesti.

Primjeri punih recenica:
Uobicajeno je da na odredenom mjestu u genu postoji uputaili Sifra, a u deleciji ona
nedostaje ili nije potpuna te moze uzrokovati bolesti.

INSERCIJA

Definicije:

 greska u kojoj dolazi do viska slova u genu

* viSak dijela gena, koji moze dovesti do bolesti.

Primjeri punih recenica:
Uobicajeno je da na odredenom mijestu u genu postoji uputa ili Sifra, a u duplikaciji je ima
previSe te moze uzrokovati bolesti.

SUPSTITUCLJA
Definicije:
 greska u kojoj dolazi do zamjene jednog slova u genu.

ALELNA HETEROGENOST
Definicije:
» fenomen kada jedna bolest mozZe nastati zbog razli¢itih vrsta promjena u jednom genu

» fenomen kod kojeg razli¢ite promjene u jednom genu mogu dovesti do iste bolesti
* postojanje viSe razlicitih vrsta pogreSaka u jednom genu koje sve uzrokuju istu bolest.

Primjeri punih recenica:
Alelna heterogenost su promjene redoslijeda nukleotida u jednom genu koje nisu uvijek iste,
vec postoje razliciti tipovi promjena koji mogu dovesti do iste bolesti.

LOKUSNA HETEROGENOST

Definicije:

» fenomen kada ista genska bolest moze nastati promjenom na nekom od viSe gena

» fenomen kada promjene u jednom od vise razli¢itih gena mogu uzrokovati istu bolest

» fenomen kada razliCiti geni smjeSteni na razli¢itim mjestima u kromosomima mogu biti
uzrok iste bolesti

» fenomen kada vise razlicitih gena moze biti uzrok iste bolesti.



DINAMICNA MUTACIJA (v. ANTICIPACIJA)

Definicije:

promjena koja je rezultat nestabilnosti i produljenja ponovljenih slijedova od tri nukleotida
promjena koja se mijenja kroz generacije i moze dovesti do pogorsanja ili ranije pojave
bolesti

promjena u genu koja dovodi do prekomjernog ponavljanja niza od tri nukleotida
promjena u genu koja se u bududim generacijama moze povedati i izazvati ranije javljanje
bolesti i/ili teze simptome

promjena u genu koja dovodi do ponavljanja ili produZenja dijela nasljedne informacije
promjena u genu koja nije stalna u duljini i moze se mijenjati u sljededim generacijama.

Primjeri punih recenica:
Dinamicna mutacija je genska promjena diji se broj kopija kroz generacije moze povecavati.

ANTICIPACLA (v. DINAMICNA MUTACIJA)
Definicije:
» fenomen kada se bolest moze javiti ranije nego kod roditelja i moze imati tezi oblik

» fenomen kada se bolest u sljedecoj generaciji pojavljuje sve ranijeili s tezim simptomima
* teZaifili ranija pojava geneticke bolesti u narednoj generaciji.

Primjeri punih recenica:

Anticipacija znadi da je moguce da Ce, nazalost, bolest koja se nasljeduje u vasoj obitelji biti
sve tezaili se javljati ranije u svakoj sljedecoj generaciji. Na primjer, ako vas otac ima neku
nasljednu bolest, u vas se ona moze izraziti ranije ili u tezem obliku.

S obzirom na to da ste naslijedili promjenu u genu koja dovodi do toga da u svakoj sljedecoj
generaciji moze dodi do ranije ili teZe pojave bolesti, preporu¢amo pracdenje vas i vasih
potomaka.



PENETRABILNOST

Definicije:

postotak u kojem se genska bolest pojavljuje kod osoba koje imaju promjenu u genu
probojnost odredenog gena

prodornost, vjerojatnost da ce se genska bolest izraziti

svojstvo koje pokazuje kolika je vjerojatnost da ¢e se promjena u genu izraziti kao bolest
svojstvo odredenih promjena u genima da se kod nekih osoba izrazi kao bolest, a kod
nekih ne

vjerojatnost da ¢e osoba oboljeti od bolesti za koju ima gensku promjenu

vjerojatnost da ¢e se promjena u genu koja uzrokuje bolest izraziti.

Primjeri punih recenica:

Penetrabilnost oznacava koliko posto imate Sanse da razvijete bolest ako ste naslijedili
promijenjen gen.

Sto je veca penetrabilnost, vece su $anse da ¢e se bolest razviti.






Kromosomski poremecaji su poremecdji koji mijenjaju nas tekstualni zapis, ali ne zahvacaju
samo jednu uputu kao genski poremecaiji, ve¢ dijelove ili ¢itave kromosome, odnosno knjige ili
klupka vune.

Kromosomske poremecaje mozemo klasificirati na razlicite nacine. U prvoj podjeli bitno je samo
je li doslo do poremecaja u ravnoteZi tekstualnog zapisa, odnosno postoji li promjena kolicine
tekstualnog zapisa ili je koli¢ina ostala ista, s time da dijelovi teksta promijene raspored unutar
ili izmedu knjiga.

Nebalansirane promjene uvijek dovode do bolesti jer postoji visak ili manjak dijelova ili ¢ak
Citavih knjiga, Sto je stanici tesko balansirati. Naime, u takvim poremecajima postoji ili prevelika
koli¢ina uputa pa ce stancici imati viSak materijala za svoju izgradnju, ili premala koli¢ina uputa
zbog Cega ce stancici imati nedovoljno materijala za izgradnju i posljedi¢nu normalnu funkciju.

Suprotno tomu, promjene u kojima je doslo samo do promjene poretka dijelova teksta unutar
jedne knjige ili iz jedne knjige u drugu su balansirane jer je sav potreban tekst za normalnu
izgradnju stanci¢a u potpunosti prisutan. Medutim, ovakav promijenjen redoslijed tekstova
moZe stvarati poteskoce prilikom zaceca ili u potomstva.



NEBALANSIRANA KROMOSOMSKA PROMJENA
Definicije:

* promjena koli¢ine genetickog materijala

* promjena u genetickom materijalu u kojoj necega ima previse i/ili premalo.

Primjeri punih recenica:
Nebalansirana je ona promjena na kromosomu koja ¢e svakako dovesti do bolesti jerimate
visak ili manjak genetickog materijala, koji je stanici malo tesko balansirati.

BALANSIRANA KROMOSOMSKA PROMJENA

Definicije:

* promjena kod koje je koli¢ina genetickog materijala u stanici ostala ista, ali koja moze
uzrokovati posljedice kod potomstva

* promjena u kojoj ne dolazi do gubitka ili dobitka nasljednog materijala, ved je taj materijal
drugacdije rasporeden

* promjena unutar jednog ili izmedu viSe kromosoma koja nije dovela do ukupne promjene
koli¢ine nasljednog materijala.

Primjeri punih recenica:

Kod vas se nece razviti bolest, no u vase djece je moguc razvoj bolesti ili ovo moze utjecati na
vasu plodnost i trudnocu.

U balansiranoj kromosomskoj promjeni mijenja se poredak, ali ne i koli¢ina nasljednog
materijala.

Zbog balansirane kromosomske promjene doslo je do razmjestanja podataka u nasljednom
materijalu u stanicama.



Kromosomski poremecaji takoder se mogu podijeliti na poremecaje u kojima je promijenjen
broj knjiga i one u kojima je promijenjena grada knjiga u stanci¢ima.

knjiga nazivamo . Broj
knjiga moZze biti promijenjen unutar samo jednog para knjiga, Sto zovemo aneuploidija, ili, pak,
istovremeno unutar svih parova knjiga, Sto zovemo poliploidija.

Za aneuploidije, uzmimo za primjer Sest istih ruziastih knjiga i poslozimo ih u parove na tri
police kako je to uobicajeno u zdravim stanci¢ima. Sada na najvisoj polici pustimo knjige
normalno u paru, a na drugu policu premjestimo jednu knjigu s trece police. Broj primjeraka
istih knjiga na drugoj polici vise nije dva nego tri, pa taj poremecaj zovemo trisomija, a ukupan
broj knjiga u stancicu bit ¢e za jedan veci nego Sto je to normalno (47). Na trecoj je polici jedna
knjiga ostala sama jer joj par nedostaje, pa takav poremecaj zovemo monosomija, a ukupan
broj knjiga u stancicu bit ¢e za jedan manji od normalnog (45).

Kod poliploidije, uz svaki par knjiga nalazi se jos jedan isti primjerak svake knjige te je u ovom
poremecaju ukupan broj kromosoma 69.

Sve promjene u broju knjiga su nebalansirani poremecaji koji zbog velikih promjena u kolicini
tekstualnih uputa i gradevnog materijala uzrokuju brojne i raznovrsne poteskoce u stancicima.
Odredene trisomije uzrok su prepoznatljivih sindroma, poput sindroma Down, zbog ¢ega beba
vec prije ili prilikom rodenja ima specificne poteskoce. Takoder, promjene u broju kromosoma
najcesci su uzrok spontanih pobacaja.

Dobra vijest je da vecina promjena u broju knjiga nastaje slu¢ajno, odnosno de novo, i to
prilikom stvaranja Zenskog ili muskog spolnog stancica zbog neravnopravne podjele knjiga
medu novosagradenim stancicima.



NUMERICKA ABERACIJA KROMOSOMA

Definicije:

manijak ili viSak kromosoma

odstupanje od normalnog broja kromosoma

promjena broja kromosoma, koja moze uzrokovati odredenu bolest
promjena u broju kromosoma.

Primjeri punih recenica:

Numericka aberacija je promjena broja kromosoma, sto uzrokuje odredene sindrome pa
beba ima poteskoda, npr. sa srcemiili intelektualnim razvojem.

Za normalan razvoj potrebno nam je 46 kromosoma. Ako taj broj nije 46 zbog pogresaka
tijekom razvoja, nastaju numericke aberacije i, naposljetku, odredeni sindromi.

TRIPLOIDUJA

Definicije:

* promijena u kojoj je broj svih kromosoma u stanici tri puta veci od normalnog
* set kromosoma vise od normalnog (69 umjesto 46).

Primjeri punih recenica:
Normalno je da u tijelu imate 46 Stapica. Kod triploidije ih imate 69.

ANEUPLOIDUJA

Definicije:

= odstupanje od normalnog broja kromosoma unutar kromosomskog para

 promijenjen normalan broj kromosoma u vidu manjka ili viska (npr. 47 umjesto 46)

* promjena koja zahvada samo jedan par kromosoma pa umjesto dva ista postoje tri ili samo
jedan kromosom

* promjena u broju kromosoma, ali mijenja se samo broj u jednom paru kromosoma i u tom
paru moze biti vise ili manje kromosoma.

Primjeri punih recenica:

Vase dijete ima manjak/visak kromosoma te zbog toga pokazuje posebne znacajke.

Zbog aneuploidije, u stanici postoji manje/viSe geneticke informacije nego Sto bi trebalo biti,
Sto dovodi do poremecaja u cijelom tijelu.



MONOSOMIUJA (v. ANEUPLOIDIJA)

Definicije:

* gubitak cijelog ili dijela kromosoma (kompletna ili djelomi¢na monosomija)

 gubitak jednog od 46 kromosoma

* poremecaj broja kromosoma na razini para kromosoma u kojem se gubi jedan kromosom
* stanje kada umjesto dva kromosoma u paru postoji samo jedan kromosom bez svog para
» stanje u kojem osoba ima jedan kromosom manije.

Primjeri punih recenica:

Covjek normalno ima 46 kromosoma, a kada jedan nedostaje, to je monosomija.
Normalno imamo 23 para kromosoma. U monosomiji je jedan kromosom sam jer mu
nedostaje par.

Zdrava osoba ima 46 kromosoma u stanici. Osoba s monosomijom ima ih 45.
Monosomija je samac medu mnostvom parova. Umjesto 23 para, imamo 22 para i jednog
samca, Sto je velik problem i vrlo cesto nije prihvatljiv za Zivot.

TRISOMUJA (v. ANEUPLOIDIJA)

Definicije:

* pojava tri kopije istog kromosoma umjesto dvije

* povecan broj kromosoma za jedan

* promjena u kojoj se jedan kromosom u stanici pojavi u tri primjerka

* promjena u kojoj umjesto 46 kromosoma osoba ima jedan viSe, odnosno 47
* suviSna kopija nekog kromosoma

* vrsta promjene u kojoj dolazi do pojave jednog kromosoma previse.

MARKER-KROMOSOM (v. ANEUPLOIDIJA)

Definicije:

* kromosom viska, razlic¢it od svih ostalih kromosoma

* malen viSak nasljednog materijala koji ne bi trebao postojati i moze uzrokovati nezeljena
stanja

* malen dodatni kromosom koji je graden drugacdije od ostalih

* malen dodatni kromosom koji moze uzrokovati rijetke bolesti

* malen prekobrojni kromosom

* pojava dodatnog, malenog, drugacijeg kromosoma koji moze biti prisutan u razlicitim
bolestima

* visak nasljednog materijala koji je promijenjen i gradom.

Primjeri punih recenica:
Jedno maleno i drugacdije klupko viska u jezgri, a koje moze biti potencijalan uzrok neke
bolesti.



Kada je promijenjena grada nasih knjiga, kazemo da osoba ima strukturnu kromosomsku
aberaciju. Medutim, za razliku od poremecaja u kojima je promijenjen broj nasih knjiga, a koji
uvijek uzrokuju poteskoce u stancic¢ima jer su nebalansirani, poremecaji koji mijenjaju gradu
knjiga mogu biti i nebalansirani i balansirani.

Zamislimo ponovno onaj na$ par istih ruZi¢astih knjiga kako bismo mogli prikazati
nebalansirane, odnosno one promjene koje uzrokuju poteskoce u stanci¢cima. Na prvoj polici
vidimo da je uz jednu normalnu knjigu prisutna i jedna knjiga koja je od nje deblja zbog toga sto
su u njoj neke stranice ponovljene vise puta nego 5to je to normalno. Takve promjene nazivamo
duplikacijama.

U desnoj knjizi koja se nalazi na drugoj polici dogodilo se upravo suprotno od desne knjige na
prvoj polici. Ovdje se dio stranica izgubio te je zbog toga knjiga tanka. Te promjene nazivamo
delecijama. Ponekad se moze izbrisati vrlo malen dio tekstualnog zapisa na svega nekoliko
stranica, a to zovemo mikrodelecijama.

Nazalost, upravo iz razloga Sto se radi o udvostrucenju ili gubitku stranica s tekstualnim
zapisom i uputama, a posljedicno i koli¢ini gradevnog materijala za stancice, vecina duplikacija i
delecija dovode do razliCitih tegoba. Vrsta i teZina tegoba ovisit ¢e o tome koja je knjiga
zahvacena promjenom.



STRUKTURNA ABERACIJA KROMOSOMA

Definicije:

promjena izgleda/oblika/grade/strukture kromosoma

promjena u ili izmedu kromosoma koja ukljucuje promjenu redoslijeda, gubitak ili dodatak
njegovih dijelova, a moZe dovesti do bolesti u onoga tko je ima ili u njegova potomka
strukturno preustrojavanje kromosoma.

DUPLIKACIJA

Definicije:

 geneticki poremecaj uslijed kojeg nastane viSe od dvije kopije jednog dijela kromosoma
 greska u kojoj dolazi do udvostrucavanja dijela jednog kromosoma.

Primjeri punih recenica:
Kromosomi su jako dinamic¢ne strukture te se prilikom umnazanja stanica kopiraju kako bi

svaka stanica sadrzavala iste informacije. U sluc¢aju da se pojedini dijelovi jednog kromosoma
kopiraju dvaput, nastaje duplikacija.

DELECIJA

Definicije:

 greska u kojoj dolazi do gubitka dijela kromosoma

* gubitak (brisanje) dijela kromosoma, koji moZe dovesti do bolesti
* promjena u kojoj se dio nasljednog materijala odvoji i izgubi.

Primjeri punih recenica:
U stanici nedostaje komadi¢ nasljedne informacije.

Uobicajeno je da na odredenom mjestu na kromosomu postoji uputa ili Sifra, a u deleciji ona
nedostaje ili nije potpuna te moze uzrokovati bolesti.



MIKRODELECLJA
Definicije:
 gubitak/nestanak/brisanje malenog dijela kromosoma.

Primjeri punih recenica:

Izbrisan je jedan maleni dio kromosoma. lako malen, taj gubitak moze biti vrlo znacajan za
vase zdravlje.

Sitna promjena na jednom kromosomu koja se ne moze vidjeti pod mikroskopom.

GENOMSKI POREMECA) (v. DELECIJA, DUPLIKACLJA)
Definicije:
* poremecaj kolicine dijela kromosoma

* poremecaj u kojem je doslo do viska ili manjka dijela kromosoma, a moze i ne mora biti
naslijeden od roditelja.



Suprotno od duplikacija i delecija, druga dva strukturna poremecaja, inverzije i translokacije, ne
dovode do promjene broja stranica u knjigama te su zbog toga balansirane. U obje se promjene
dogada premjestanje stranica s jednog na neko drugo mjesto unutar iste knjige ili izmedu dvije
knjige. S obzirom na to da je cjelokupan tekstualni zapis prisutan u tjelesnim stanci¢ima, one
vecinom nece imati poteskoca, a osobe koje imaju takve promjene zovu se mirni nositelji.
Medutim, zbog promijenjenog redoslijeda stranica te posljedi¢noga drugacijeg redoslijeda
Citanja uputa, moZe doci do nesporazuma u raspodjeli knjiga prilikom stvaranja Zenskog ili
muskog spolnog stancica. Stoga su inverzije i translokacije moguci uzroci poteskoca u zacecu,
spontanih pobacaja i razli¢itih sindroma.

Inverzija je promjena koja zahvaca samo jednu knjigu. Umjesto uspravno, knjiga stoji naopako,
zarotirano za 180 stupnjeva jer su i tekstovi tako zapisani.

U translokaciji, knjige razmjenjuju svoje stranice ili se zalijepe jedna na drugu. Ponekad se
moze dogoditi da se jedna uputa premjesti usred druge upute i tako promijeni njezin smisao. U
tom ce slucaju stanci¢ imati poteskoce, ali srecom to se dogada rijetko.



TRANSLOKACIJA

Definicije:

* poremedaj u kojem dolazi do premjesStanja dijelova kromosoma izmedu dva ili vise
kromosoma

* razmjena dijelova nasljednog materijala medu kromosomima.

Primjeri punih recenica:
Translokacija je premjestanje jednog dijela Stapic¢a na drugi Stapi¢ i obrnuto.

INVERZIJA

Definicije:

 okretanje poretka nasljednog materijala

* poremecaj u kojem se dio kromosoma okrene za 180 stupnjeva
* rotacijai posljedicni obrnuti slijed dijela kromosoma

* unutar jednog kromosoma dolazi do obrtanja u zapisu gena

» vrsta promjene u kojoj se dijelovi kromosoma rotiraju.

Primjeri punih recenica:
Inverzija je poremecaj u kojem dolazi do rotacije, ali ne i do gubitka nasljedne informacije.

MIRNI NOSITELJ TRANSLOKACLJE ILI INVERZIJE

Definicije:

osoba kod koje se dogodila izmjena unutar jednog ili izmedu dijelova vise kromosoma i to
ne uzrokuje bolest, ali moze dovesti do problema u potomstva

osoba koja ima kromosome ciji je nasljedni materijal posloZen krivim redoslijedom, ali to
ne uzrokuje problem u te osobe ve¢ moguce u potomstva

osoba u koje je izmijeSan raspored gena te ona zbog toga nema problema, ali potomci

mogu imati.

Primjeri punih recenica:

Mirni nositelj je osoba u koje izmjena kromosoma nije uzrokovala bolest, ali postoji rizik da ¢e

se bolest javiti kod potomaka.

Translokacija je oblik promjene naseg nasljednog materijala u kojem neki geni zavrse na
nekom drugom kromosomu ili na nekom drugom mjestu unutar istog kromosoma. Mirni
nositelj nije bolestan, ali moze prenijeti promjenu svojoj djeci, koja mogu biti bolesna.
Viimate poremecaj u gradi kromosoma, ali niste bolesni jer iako dijelovi kromosoma nisu na
svom mjestu, cjelokupan nasljedni materijal je na broju.



LOVCI NA GRESKE, KOJE VRSTE GENETICKOG
MANJE | TESKE TESTIRANJA POSTOJE?



Postoji nekoliko osobitosti genetickih poremecaja koje ih razlikuju od svih drugih uzroka bolesti
u ljudi. Prije svega, geneticki poremecaji su cjelozivotni, odnosno nisu prolazni. Takoder, vecina
genetickih poremecaja zasad se ne moze lijeciti tako da se poremecaj u stancicima popravi.
Primjerice, ako u nekoj od nasih knjiga u stancicima nedostaje 20 stranica, kao Sto je to siucaj
kod kromosomske delecije, ne postoji nacin da se te stranice vrate u knjigu. LijeCenje je stoga
dostupno samo kao mogucnost ublaZzavanja ili sprjecavanja nastanka tegoba bolesti. Nadalje,
upravo na temelju vrste genetickog poremecaja lijecnik moze predvidjeti hoce li se i na koji
nacin bolest razviti te mozZe odabrati odgovarajuce metode lijecenja, ako one postoje.
Naposljetku, s obzirom na to da se geneticki poremecaji dogadaju u nasem nasljednom
materijalu, bilo na razini knjiga ili unutar njih u slovima tekstualnog zapisa, srce medicinske
genetike je obitelj. Stoga osoba koja ima geneticki poremecaj nikada nije sama u svojoj teskoci
jer osim Sto isti poremecaj moze biti prisutan i u ¢lanova postojece ili planirane obitelji, on sa
sobom neizbjezno nosi i Citav niz drugih posljedica, poput psihickih, drustvenih, etickih i
pravnih posljedica.

S obzirom na navedene osobitosti, razgovor izmedu lijecnika koji se specijalizirao za podrucje
medicinske genetike i njegovog pacijenta drugaciji je od svih drugih razgovora s ostalim
lije¢nicima i zove se . To je , odnosno
specijalizirani medicinski postupak koji objedinjuje informativni, komunikacijski i edukacijski
pristup pacijentu vezano za moguci geneticki poremecaj. U prvom takvom razgovoru lijecnik ce
na temelju svih postojecih podataka o pacijentu zakljuciti o kojoj bi se vrsti genetickog
poremecaja u njega moglo raditi. Provjera kojom se potvrduije ili iskljucuje geneticki poremecaj
u pacijenta zove se , ad sastoji se od razlicitih

Lijecnik ce pacijentu objasniti sve o tome koju bi vrstu genetickog testa u njega trebalo
provesti, koje su prednosti, nedostaci i eventualni rizici. U sljedecem razgovoru lijecnik ce
pacijentu objasniti rezultate genetickog testiranja, kao i sve dostupne mogucnosti vezane za

dalinje postupke. Zakljucno, mozemo reci da je geneticko savjetovanje nalik Zivotnoj skoli u

------

mogao donijeti sve odluke vezane za svoje zdravlje ili zdravlje svoje obitelji.



GENETICKO SAVJETOVANJE

Definicije:
* proces informiranja i edukacije pacijenata o (moguéem) genetickom poremecaju, koji
ukljucuje eticka nacela i cjelozivotnu skrb GENETlC'KO TESTIRANJE

* proces pruZanja informacija pacijentima koji imaju (moguci) geneticki poremecaj na .
p pruzanj ja pacij ji imaju (mogudi) g P j BT

« provodenje razlicitih laboratorijskih metoda u svrhu otkrivanja promjena u genetickom
materijalu pacijenta

* testiranje kojem je cilj utvrditi ima li pacijent neki geneticki poremeca;j, je li nositelj, postoji

najjednostavniji mogucdi nacin od strane strucnjaka koji se bavi takvim bolestima
* pruZzanje informacija za bolje razumijevanje nalaza s ciliem donosenja vlastite odluke
* razgovor izmedu pacijenta i medicinskog geneticara prije i poslije genetickog testiranja

* razgovor u kojem je cilj pacijentu objasniti Sto njegova bolest za njega znadi (tijek bolesti, li moguénost da dobije geneticki poremecai, kakve su moguénosti prenoenja bolesti na
)

svoje potomke ili kako odgovara na neki lijek

= testiranje u svrhu odredivanja promjena u nasljednom materijalu.

lijecenje, znacenje za djecu)
* specijalizirani medicinski postupak koji objedinjuje informativni, komunikacijski i
edukacijski pristup pacijentu vezano za pojavu ili rizik nasljedne bolesti.

Primjeri punih recenica:

Primjeri punih recenica: . o ' . B _ ) 3
. . o - . e v Genetickim testiranjem dobivamo vaZne informacije o nasljednom materijalu pacijenta.
Geneticko savjetovanje je informativni razgovor s osobom koja se specijalizirala za podrugje N . L L . o o
0 e e I . . " . .. Geneticko testiranje je testiranje kojim ¢emo odrediti neku od vasih nasljednih karakteristika.
genetike i kojoj je cilj informirati vas, objasniti nejasnoce i pomo¢i vam informacijama o N . ) i i _ .
. . . Genetickim testiranjem Zelimo saznati imate li neku nasljednu promjenu koja moze utjecati
vezanima za geneticke bolesti. 5 )
oy . . " C . C e na vase zdravlje.
Geneticko savjetovanje je razgovor o mogucim nasljednim bolestima koje biste mogli imati,

testovima koji se mogu napraviti, rezultatima testova i daljnjim postupcima.
Geneticko savjetovanje je razgovor u kojem vam vas lijecnik na temelju medicinskih pretraga
moze pomodi da donesete odluku koja se tice zdravlja vas i vase obitelji.
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Geneticke poremecaje u stanci¢ima trazimo na dva moguca nacina i to u posebnim zgradama koje
zovemo laboratorijima. U prvom se nacinu pregledava nasljedni materijal u biblioteci, odnosno knjige
na policama ili tekstualni zapis u knjigama. U drugom se nacinu ne pregledava biblioteka, vec¢ izgled
Citavog grada, pojedinih stancica ili nezeljenih proizvoda koji se nalaze na njegovom pragu, a koji bi nas
mogli upozoriti da u stancicima postoji poremecaj u knjigama ili tekstovima koji je doveo do takvih
promjena. U ovom drugom nacinu zapravo probiremo gradove — osobe s poviSenim rizikom za
geneticki poremecaj, u kojih se nakon toga mora provesti i pregled biblioteke.

lako su razlozi za geneticko testiranje brojni, moZzemo ih razvrstati u pet osnovnih skupina ovisno o tome
ima li pacijent tegobe i Sto Zeli saznati testiranjem.

Ako pacijent ima odredene geneticke bolesti, radi se o . Pomocu ovog
testiranja potvrdit cemo ili iskljuciti prisustvo geneti¢kog poremecaja te doznati ime, odnosno dijagnozu
bolesti.

Ako je pacijent zdrav, ali u obitelji ima srodnika kojem je vec utvrden geneticki poremecaj pa Zeli saznati
je li ga naslijedio, razlikujemo dvije vrste genetickog testiranja.
U prvoj vrsti testiranja, zdravi pacijent u obitelji ima barem jednog srodnika s autosomno dominantnim
genskim poremecajem. U njega Ce se provesti prediktivno testiranje, kojim ce se ispitati je li naslijedio
genski poremecaj koji bi mu mogao uzrokovati tegobe bolesti koja postoji u obitelji. Ako se radi o bolesti
koja ce se sigurno razviti, tada je to presimptomatsko testiranje, a ako postoji samo sklonost da ce se
bolest razviti, tada je to predispozicijsko testiranje.
U drugoj vrsti testiranja, u obitelji ima

. Utvrduje se je li pacijent naslijedio jedan promijenjen gen, odnosno je li
promjene koja u potomka moZze dovesti do razvoja bolesti ako i od drugog roditelja naslijedi promijenjen
gen.

Ako je pacijent zdrav i u obitelji nema srodnika s utvrdenim genetickim poremecajem, razlozi za
testiranje postaju vrlo strogi. U ovih se ljudi mogu provoditi probiri u populaciji, odnosno testovi kojima
se otkriva povisen rizik za razvoj geneticke bolesti, i to samo iz dva opravdana razloga. Prvi razlog je
otkrivanje bolesti Ciji se razvoj moze sprijeciti pravovremenim lijeCenjem pa se u tu svrhu provodi
zakonom propisan probir u novorodene djece na nekoliko bolesti. Drugi razlog je planiranje zdravog
potomstva te se u tu svrhu provode razliCiti testovi probira prije rodenja (prenatalno). Probir u

populaciji jedina je vrsta genetickog testiranja u kojem se ne pregledava nasljedni materijal.

Naposljetku, vrsta genetickog testiranja je i farmakogenomsko testiranje, kojim se utvrduje kako ce
osoba reagirati na odredene lijekove. Je li lijek djelotvoran i u kojoj dozi te hoce li izazvati nuspojave
zapisano je u nasim uputama u knjigama, odnosno nasim genima. Testiranje se moze provoditi u osoba
koje namjeravaju uzimati lijekove koji su pod utjecajem genskih promjena, kao i u osoba kojima lijekovi
nisu djelotvorni ili uzrokuju nuspojave.



DIJAGNOSTICKO TESTIRANJE

Definicije:

* postupci koji pomazu u otkrivanju dijagnoze geneticke bolesti

* testiranje koje omogucuje otkrivanje od koje geneticke bolesti boluje pacijent

* testiranje s ciljem postavljanja dijagnoze geneticke bolesti

* vrsta testiranja koja se provodi u osoba koje imaju obiljeZja neke geneticke bolesti s ciljem
potvrde ili opovrgavanja pretpostavljene dijagnoze.

Primjeri punih recenica:

koju se testirate.

Dijagnosticko testiranje je test kojim potvrdujemo ili opovrgavamo nasu pretpostavku o kojoj
se dijagnozi radi u pacijenta.

Dijagnosticko testiranje je testiranje kojim e se potvrditiili opovrgnuti dijagnoza na koju
lijecnik sumnja.

Definicije:

* testiranje zdravih ¢lanova obitelji osobe oboljele od geneticke bolesti koje pokazuje imaju
li sklonost za razvoj bolesti iako trenutno nemaju simptome

* testiranje pacijenata koji nemaju simptome, ali imaju geneticku bolest u obitelji.

PREDIKTIVNO PRESIMPTOMATSKO TESTIRANJE

Definicije:

* testiranje prije sigurne pojave simptoma kod genetickih bolesti s kasnim javljanjem

* testiranje osobe na neku geneticku bolest prije nego se ona manifestira, s pretpostavkom
da ce osoba sigurno oboljeti kroz nekoliko godina

* testiranje za bolest koja se jo$ nije pojavila u pacijenta, ali kroz odredeno vrijeme ce se
sigurno pojaviti.

Primjeri punih recenica:

Presimptomatskim testiranjem utvrdujemo ima li zdrava osoba promjenu u genima koju je
naslijedila od jednog od roditelja, prije nego se toj osobi pojave simptomi bolesti.
Presimptomatski se testiraju bolesti koje se prenose s roditelja na djecu, a za koje se zna da
¢e ih osoba razviti ako ih je naslijedila. Provodi se prije razvoja bolesti u svrhu ranog
otkrivanja ili terapije bolesti.



ODREDIVANJE STATUSA NOSITELJA

Definicije:

 testiranje kojim ce se odrediti nose li zdravi roditelji promjene u genima koje bi kod
potomaka mogle uzrokovati autosomno recesivnu bolest

* testiranje zdrave osobe koja moze imati promjenu u geneti¢ckom materijalu koja uzrokuje
odredenu autosomno recesivnu bolest u potomaka, ali se kod nje nece izraziti.

Primjeri punih recenica:

Odredivanje statusa nositelja je testiranje u slu¢ajevima kada sumnjamo da je netko iz obitelji
tko nije bolestan mozda prenio pogresku u genu na bolesno dijete, a sve sa svrhom opreza u
novoj trudnodi.

Odredivanjem statusa nositelja pogledamo u vas nasljedni materijal i vidimo nosite li mozda
promijenjen gen koji ste naslijedili od vasih roditelja. lako ta promjena ne utjece na vase
zdravlje, moZe imati Stetan ucinak na vase potomstvo.

Odredivanjem statusa nositelja Zelimo utvrditi mozZete li odredenu gensku promjenu prenijeti
svojoj djeci jer bi zbog nje vasa djeca mogla biti bolesna bez obzira na to Sto vi niste.

FARMAKOGENOMSKO TESTIRANJE

Definicije:

* testiranje koje se provodi radi utvrdivanja djelotvornosti odredenih lijekova u pojedinog
pacijenta s obzirom na njegovu geneticku strukturu

* testiranje koje se provodi u svrhu otkrivanja genetickog utjecaja zbog kojeg lijek slabije ili
nepovoljno djeluje kod neke osobe

* testiranje kojim se mozZze otkriti promijenjen odgovor pojedinaca na neki lijek

* testiranje kojim se utvrduje nacin reagiranja pacijenta na odredeni lijek

* testiranje s ciljem otkrivanja utjecaja gena na reakciju na lijek.

Primjeri punih recenica:

Farmakogenomsko testiranje je geneticki test koji ¢e nam objasniti zasto neki lijek podnosite
slabije ili vam uopce ne djeluje.

Farmakogenomsko testiranje je geneticki test kojim ce se otkriti koje lijekove smijete koristiti
i u kojim dozama, a koje bi lijekove trebali izbjegavati.

Farmakogenomsko testiranje je geneticko testiranje kojim mozemo predvidjeti vas odgovor
na lijek na temelju vaSeg genskog zapisa.

Farmakogenomsko testiranje je geneticko testiranje kojim otkrivamo kako ¢e vasi geni
definirati reagiranje na odredeni lijek.

Farmakogenomsko testiranje je geneticko testiranje kojim se utvrduje kako vas organizam
zbog mogucih promjena u genima reagira na lijek koji uzmete.

Farmakogenomsko testiranje je geneticko testiranje kojim se utvrduje na koji nacin reagirate
na neki lijek, kako bismo napravili prilagodbu u dozi ili zamijenili lijek.



TEST PROBIRA

Definicije:

* test koji izdvaja visokorizi¢ne ljude u populaciji za razvoj neke bolesti

* test kojim se kod odraslih ili nerodene djece pokuSavaju pronadi obiljezja koja mogu
znaciti povecan rizik za razvoj bolesti

* test kojim se procjenjuje rizik za prisutnost odredene bolesti

 vrsta jednostavnog testa kojim se moze utvrditi postoji li kod neke osobe veca Sansa da
ima neku bolest.

Primjeri punih recenica:

Test probira je test kojim se detektira potencijalna geneticka bolest kod osobe koja jos uvijek
nema nikakve simptome. Cilj je rano otkrivanje bolesti ili smanjivanje rizika od bolesti.

Test probira oznacava test kojim moZemo procijeniti postoji li rizik za neku geneticku bolest
koja se moze lijediti prije pojave simptoma.

Test probira radimo kako bismo sto je moguce ranije pronasli ljude koji bi u buduénosti mogli
biti bolesni i tako im pomo¢i na vrijeme.

POZITIVAN TEST PROBIRA

Definicije:

* nalaz kojim se saznaje da osoba ima sklonost za testiranu bolest te je treba poslati na
daljnje pretrage

* poviSenrizik za odredenu bolest, a zahtijeva daljnje dijagnosticko testiranje.

Primjeri punih recenica:

Ako imate povecanu Sansu da kod vas postoji odredeni geneticki poremecaj, potrebno je
napraviti dodatne pretrage. Vazno je naglasiti da to ne znaci da poremedaj zaista i postoji,
vec se radi samo o 3ansi.

Na temelju parametara koji odskacu od normalnog nalaza, procjenjuje se da imate rizik za
odredenu geneticku bolest, Sto zahtijeva dodatnu obradu koja ¢e to dokazati ili opovrgnuti.
Nema straha za paniku! Imate povecan rizik da vi/vasa beba imate geneticki poremecaj, ali
¢emo napraviti dodatme pretrage kojima ¢emo to definitivno razjasniti.

Pozitivan rezultat na testu probira znadi da postoji veéa Sansa da Ce se razviti neka bolest te
je potrebno detaljnije prouciti i pratiti razvoj tog rezultata.

Pozitivan test probira je nalaz koji lijecnicima nije bas drag. Upucuje da s vama/vaSom bebom
moZzda nije sve u redu. Morat ¢emo na dodatne pretrage da vidimo detaljnije o ¢emu se radi.






S obzirom na to da rezultati genetickog testiranja imaju niz prethodno navedenih osobitosti i
mogucih posljedica za pojedinca i Citavu obitelj, bitno je da pacijent uvijek potpise pristanak za
geneticko testiranje prije nego mu se uzme uzorak koji se salje na provjeru u laboratorij, a
nakon $to ga je lijecnik detaljno informirao o svim &injenicama vezanima za testiranje.

Do nasljednog materijala, odnosno nasih knjiga i njihovih tekstualnih zapisa mozemo doci
jedino tako da iz grada uzmemo nekoliko tjelesnih stancica, bilo u obliku zasebnih kucica ili
Citavih nebodera, pomocu strojeva i preselimo ih u laboratorij. Stancice mozemo uzeti na dva
nacina. U prvom nacinu stanci¢e uzimamo invazivno, iz unutrasnjosti grada, ali pritom
ostecujemo kucice, nebodere i ulice na njegovoj periferiji. U drugom nacinu stancice, najcesce
kao pojedine kucice, uzimamo neinvazivno, s periferije grada, bez da ostetimo ijedan drugi
stancic i ulicu. Kako bi se u laboratoriju potom mogle izvuci knjige iz stancica ili slova iz knjiga,
stancici se moraju u potpunosti razrusiti.

lako ¢e u oba slucaja grad ostati bez nekoliko kucica i/ili nebodera, oni ¢e se u doglednom
vremenu ipak ponovno izgraditi i grad ¢e normalno djelovati. Primjer invazivnog testa u ljudi je
uzimanje uzorka stanica krvi iz vene na ruci pomocu igle, a primjer neinvazivnog testa je
uzimanje uzorka stanica s unutrasnje strane obraza pomocu Spatule ili pregledavanje nerodene
bebe u maj¢inom trbuhu pomocu ultrazvuka.



NEINVAZIVNI TEST
Definicije:
* jednostavan test koji ne nosirizik za pacijenta

INVAZIVNI TEST * test bez komplikacija

. * test koji ne nosirizik za oStecenje
Definicije:

* pretraga koja podrazumijeva zahvat koji moZe bit neugodan za pacijenta

* test koji podrazumijeva ulazak medicinskog aparata (npr. igle) u tijelo, $to moze biti bolno.

* bezbolan test koji ne zahtijeva narusavanje cjelovitosti tijela
* test koji ne zahtijeva probadanje koze
* test koji nece ugroziti pacijenta

o . o * vrsta testa koja nosi minimalne rizike od trajnih posljedica po osobi na kojoj se provodi.
Primjeri punih recenica:

Invazivni test je vrsta testa kojim se mora nanijeti blaga bol putem igle kako bi se doslo do .. . v .
Primjeri punih recenica:

Test je takav da vas niSta nece boljeti. Nedete ga niti osjetiti!

Neinvazivan test je pregled pri kojem ne bodemo pacijente.

Neinvazivna pretraga ni u jednom trenutku nije ugrozavajuca za vas ili vase dijete.
Neinvazivni testovi su bezbolne, brze i jednostavne pretrage koje nam brzo pokazu je li sve u
redu s vama ili vaSom bebom.

Neinvazivnim testom provjeravamo je li s vama ili vaSom bebom sve u redu, a pritom vas
nista ne boli i bebi se niSta nece dogoditi.

informacija o vama ili vasoj bebi.

Moramo uvesti iglu na odredeno mjesto u tijelu da bi uzeli uzorak i testirali ga.

Vadenije krvi je primjer invazivnog testa za razliku od sluc¢ajeva kada vas lijecnik pregledava
svojim rukama ili pomocu stetoskopa.
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U svakom laboratoriju rade mudre sove koje su odgovorne za pregled knjiga i svega onoga Sto u
njima pise. Metode koje sove koriste za citanje slova u tekstualnom zapisu nasih knjiga, a time i
genskih poremecaja zovu se metode molekularne genetike.

Kako bi sove mogle pronaci promjenu redoslijeda slova unutar tekstualnog zapisa, tekst moraju
procitati slovo po slovo i usporediti ga s normalnim redoslijedom. No, prije toga ce gradevinski
radnici u laboratoriju razrusiti sve stancice koje su uzeli te iz njih pazljivo izvudi svih 6,4 milijarde
slova iz svih knjiga. Medutim, s obzirom na ogroman broj slova, sovama je potrebna pomoc.
Naime, sove ce slova moci posloZiti, procitati i usporediti s normalnim redoslijedom jedino
pomocu racunala. Stoga gradevinski radnici pazljivo prebacuju slova na posebnu ploc¢u koju
stavljaju u racunalo. Citanje redoslijeda slova, odnosno nukleotida u molekuli DNA pomocu
racunala zove se sekvenciranje.

Racunalo i sove mogu traziti promjene redoslijeda slova Citajuci razlicite dijelove tekstualnog
zapisa. Koji ¢e dio zapisa Citati ovisit ¢e o tome koja su slova radnici stavili na plo¢u. O tome koja
pak slova idu na plocu odlucuje lijecnik na temelju toga ima li pacijent tegobe, i ako ima, koje su.
Naime, nema potrebe (Citati svih 6,4 milijarde slova u svih pacijenata ako lijecnik pretpostavlja
da je u nekog pacijenta problem samo u izgradnji kuhinje.

Ipak, ako lijecnik odluci da je pacijentu potrebno procitati sva slova, tada ce se odluciti za
sekvenciranje cjelokupnog genoma. S druge strane, plocu koja ide u racunalo, a koja sadrzi
slova samo nekih uputa, odnosno gena, zovemo multigenskim panelom, a metodu njegovog
Citanja klinickim egzomom.



MOLEKULARNA GENETIKA

Definicije:

dijagnostika na razini molekula i gena

grana genetike koja proucava kako funkcioniraju procesi vezani za nasljede na razini
molekula

grana medicine koja se bavi nasljedem i nasljednim bolestima do u najosnovnijeg dijela
stanice — molekule

podruc¢je medicine koje se bavi proucavanjem DNA u ljudi

znanost koja se bavi genima i promjenama u genima

znanost koja se bavi poremecdajima nasljednog materijala na razini gena.

Primjeri punih recenica:

Molekularna genetika obuhvaca dijagnosticke pretrage kojima moZemo pretraziti geneticki
materijal i otkriti postoje li promjene u genima.

Molekularna genetika obuhvada napredne dijagnosticke metode kojima moZemo ustanoviti i
vrlo sitne promjene u vaSem genetickom materijalu.

SEKVENCIRANJE
Definicije:
* metoda kojom se pregledavaju geni i pronalaze promjene u njima koje mogu dovesti do

odredene bolesti
* metoda kojom se utvrduje redoslijed nukleotida u DNA.

Primjeri punih recenica:
Sekvenciranje je korisno ako zelimo vidjeti imate li promjene u genima koje mogu dovesti do
razvoja odredene geneticke bolesti.

KLINICKI EGZOM
Definicije:
* vrsta genetickog testa kojim se provjerava tocnost zapisa u vise gena
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Metode koje mudre sove u laboratoriju koriste za pregled knjiga, odnosno kromosomskih
poremecaja zovu se citogeneticke metode. Kao i kad moraju doci do pojedinacnih slova u
tekstualnom zapisu, gradevinski radnici u laboratoriju moraju najprije razrusiti stancice kako bi
iz njih mogli izvaditi knjige. Sove potom mogu pregledavati knjige na dva nacina.

U prvom nacinu, knjige pregledavaju pod mikroskopom. Kao sto mozemo vidjeti, svaka knjiga
ima tocno odreden broj i smjestaj vodoravnih crta na hrptu po kojima sove znaju o kojoj je knjizi
rije¢ te Sto je u njoj zapisano. Kako bi sovama bilo lakse pregledavati knjige, one mikroskop
spajaju na racunalo pa sliku koju stvara mikroskop vide i na zaslonu rac¢unala. Na taj nacin sove
mogu poredati knjige na virtualne police, prebrojiti ih i vidjeti jesu li normalno gradene. Slika na
kojoj su vidljive sve knjige jednog stancica zove se kariogram, a slika

zove se . NaZalost, sove pod mikroskopom mogu vidjeti samo vece promjene na
knjigama.

Za otkrivanje manjih promjena koje nisu vidljive pod mikroskopom, odnosno one koje zahvacaju
svega nekoliko stranica knjige, poput mikrodelecija i mikroduplikacija, sove trebaju drugi nacin.
U njemu ponovno koriste racunalo i ploCu koja se u njega stavlja. Medutim, na ovu ploc¢u
gradevinski radnici ne stavljaju slovo po slovo kao za trazenje genskih poremecaja, vec¢ vece
dijelove tekstualnog zapisa, citave recenice i odlomke, kako bi ih racunalo i sove mogle
usporediti s normalnim zapisom. Takva metoda zove se komparativna genomska hibridizacija
na mikrocipu, a njome sove traze viSak ili manjak stranica u knjigama.



CITOGENETIKA

Definicije:

* dio medicine koji se bavi trazenjem promjena u kromosomima

e grana genetike koja povezuje promjene na kromosomima s odredenim osobinama
organizma (npr. bolestima)

e grana genetike koja proucava promjene kromosoma unutar stanice tijekom razlicitih
Zivotnih faza koje stanica prolazi

¢ grana genetike koja proucava strukturu nasljednog materijala unutar stanice

* obuhvada metode za dijagnostiku promjena u kromosomima stanice

* znanost koja proucava oblik i ponasanje kromosoma za vrijeme mitoze i mejoze.

KARIOGRAM
Definicije:
* brojiizgled kromosoma jedne stanice.

KARIOTIP
Definicije:
 brojiizgled kromosoma u viSe stanica jednog organizma

* prikaz kromosoma svih stanica
¢ slikovni prikaz kromosoma uz mogu¢nost analize promjena njihovog broja i strukture.

KOMPARATIVNA GENOMSKA HIBRIDIZACIJA NA MIKROCIPU
(aCGH)

Definicije:

¢ metoda koja moze utvrditi kromosomske promjene koje mogu dovesti do bolesti, poput
delecije i duplikacije

* metoda kojom se dokazuje postoji li visak ili manjak genetickog materijala

* metoda kojom se otkrivaju male promjene unutar kromosoma koje nisu vidljive pod
mikroskopom

* neselektivna pretraga nebalansiranih promjena u kromosomima pacijenta.

Primjeri punih recenica:

aCGH je metoda koja se ponekad koristi za slu¢ajeve u kojima ne znamo to¢no koju
kromosomsku promjenu trazimo. Omogucava Siru pretragu, ali zahtijeva i malo vise
vremena.

aCGH je metoda kojom se mogu pronadi promjene (visak/manjak) na kromosomima, koje
nekim drugim metodama ne mozemo nadi.

aCGH je pretraga koju mozemo koristiti kada moramo odrediti kromosomski uzrok neke
promijene ili bolesti, a ne znamo unaprijed Sto bi to moglo biti.

Ovom metodom moguce je analizirati na tisuce dijelova DNA i dokazati postoje li neki njezini
dijelovi u ve¢em ili manjem broju nego Sto je to normalno.






Prenatalna dijagnostika obuhvaca razliCite postupke kojima se procjenjuje zdravstveno stanje
bebe prije rodenja, odnosno novog grada tijekom izgradnje, kako bi se omogudili najbolji
moguci uvjeti za razvoj bebe tijekom trudnoce i poroda, ali i s ciliem oCuvanja zdravlja mame.
Novi grad nastaje daleko od pogleda drugih gradova, s visoko podignutim zastitnim ogradama,
odnosno unutar majcinog trbuha. Pogresni prijepisi pisara, odnosno ostecene knjige ili
pogresan tekstualni zapis u njima mogu krivo usmjeriti izgradnju novih stancic¢a pa i Citavih
gradova. Zato se tijekom izgradnje novoga grada u prvih devet mjeseci mogu ostvariti razliciti
kontrolni pregledi izvana ili iznutra, dok je grad jos nevidljiv za sve.

Grad moZemo gledati preko podignutih zastitnih ograda sa visokih vidikovaca oko grada. Takvi
pregledi nece nastetiti izgradnji novoga grada i zovemo ih neinvazivnim testovima ili testovima
probira. Primjeri takvih pregleda su ultrazvucni pregled i neinvazivno prenatalno testiranje.

Za razliku od ovih sigurnih vidikovaca, postoje i pregledi u kojima se kroz majcin trbuh moraju

iz novoga grada kako bi se pregledala njihova biblioteka. Medutim, s
obzirom na to da takvi pregledi nose u izgradniji, koriste se iskljucivo
kada za to postoje opravdani razlozi. Primjerice, za takve se preglede lijecnik odlucuje nakon
Sto testovi probira pokazu da s gradom moZda nesto nije u redu ili ako u obitelji ve¢ postoji
geneticki poremecaj. Takve testove nazivamo , a primjeri su
amniocenteza i biopsija korionskih resica.



PLODOVA VODA

Definicije:

* tekudina u kojoj se nalazi plod u majcinoj utrobi
* voda koja okruZuje bebu u majc¢inom trbuhu

* voda koja okruZuje plod u maternici

* voda u kojoj beba pliva u maj¢inom trbuhu

* voda u kojoj se nalazi beba unutar maternice.

Primjeri punih recenica:

Plodova voda je tekudina koja se nalazi u ovojnicama koje okruzuju vase dijete u maternici i
koja Stiti vase dijete i omogucava mu da se giba.

Plodova voda je tekudina u kojoj se dijete razvija u maternici do poroda. Moze posluziti u
dijagnosticke svrhe kod sumnje na neku geneticku bolest.

Plodova voda je tekudina u kojoj se nalazi vase dijete prije rodenja. Dobro nam dode kad iz
nje uzimamo stanice koje se odljuste s koZze bebe pa mozemo vidjeti ima li beba neki
geneticki poremeca;.

U plodovoj vodi beba Zivi za vrijeme trudnoce. Bebi je udobno i iz nje prima hranjive tvari.
Kako bismo utvrdili postoji li odredeni geneticki poremecaj kod bebe, za potrebe testiranja
moze se uzeti dio plodove vode, ali to ne Steti niti ima utjecaja na bebu.

AMNIOCENTEZA

Definicije:

invazivha metoda kojom se uzima plodova voda kako bi se mogli dijagnosticirati geneticki
poremecaji u bebe

postupak uzimanja plodove vode u trudnice u drugom tromjesedju trudnoce u svrhu
provodenja genetickih testova

uzimanje uzorka plodove vode u svrhu genetic¢kog testiranja

zahvat kojim se uvodenjem igle u trbusnu Supljinu trudnice pod kontrolom ultrazvuka
uzima uzorak plodove vode te se 3alje na daljnju analizu, ¢ime se mogu dokazati odredeni
geneticki poremecdaji.

Primjeri punih recenica:

Amniocenteza je invazivna metoda kojom uzimamo malo tekucine u kojoj pliva beba jer se u
njoj nalaze njezine stanice za analizu.

Amniocenteza je pretraga koja se izvodi u drugom tromjesecju trudnode tako da se iglom
koja se uvodi u trbuh uzima mala koli¢ina plodove vode. Plodova voda se tada Salje na
analizu. Ovom pretragom lijeCnici mogu utvrditi je li s djetetom sve u redu, odnosno ima li
odredeni geneticki poremeca;.

Amniocenteza je pretraga u drugom tromjesecju trudnoce koja se radi tako da se malo
vec¢om iglom bocne trbuh pod kontrolom ultrazvuka i izvadi malo plodove vode koja potom
ide na daljnje pretrage.

Preporu¢amo vam da ucinite amniocentezu, jedinu dijagnosti¢ku metodu koja ¢e nam
razrijeSiti sumnje na geneticki poremecdaj i potvrditi o ¢emu se u vaseg djeteta zbilja radi.
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