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ABSTRAKT

Uvod: Chromozémové aberécie predstavuju jedine¢ny priklad
ochoreni, ktoré nemozno posudzovat’ z aspektu primarnej, se-
kundarnej a dokonca ani terciarnej prevencie. V tomto pripade
je nutny vzdy individudlny peronalizovany pristup
k jedincovi a jeho pribuznym pri diagnostike danej mutacie.
Ciel’: Identifikovat typ chromozémovej aberacie a urcit’ pre jej
nosicov riziko s fiou spojené.

Jedinci: Osem o0s6b, ktoré boli prislusnikmi tej istej rodiny.
Material a metédy: Bola vykonana Standardna cytogeneticka
analyza s pomocou C- a G- pruzkovania spolu s komplexnou
cytogenetickou analyzou a ur¢enim rizika.

Vysledky a diskusia: Recipro¢na balansovana translokacia je
volne prenaSana medzi generdciami I, II a III. Riziko spontan-
neho abortu plodu s nevyvazenym segmentom je uréené v ob-
lasti 22,66 + 3,7 % (4935.1), 30,30 + 4,62 % (14g32.1). Defi-
nované riziko pre narodenie sa potomka s nevyvazenym seg-
mentom je 0,78 £ 0,78 % (4¢g35.1) a 1,01 + 1 % (14g32.1). Na
zéklade komplexnych vysetreni sme uréili a potvrdili diagndézu
postihnutych jedincov rodiny v zmysle platnej medzindrodnej
klasifikacie chordb: Q95.8 — Iné vyvazené prestavby a Struk-
tarne markery. Mozeme skonstatovat’, ze vysledky nasej prace
preukazali mozny vznik zdravého i translokaciou postihnutého
potomstva.

Zaver: Problematika diagnostiky chromozémovych aberacii je
jedineéna svojou podstatou, ktora vyZzaduje individualny perso-
nalizovany pristup ku kazdému jedincovi a postdenie jeho
moznosti.

KPiacové slova: Chromozomové aberacie. Riziko. Individualny
pristup.

ABSTRACT

Background: Chromosome aberrations represent a unique ex-
ample of diseases that cannot be assessed from the aspect of
primary, secondary, or even tertiary prevention. In this case, an
individualized approach to the individual and his relatives is al-
ways necessary when diagnosing the given mutation.

Aim: Identify the type of chromosome aberration and determine
the risk associated with it for its carriers.

Subjects: Eight members of the same family.

Material and methods: Standard cytogenetic analysis was per-
formed using C- and G-banding along with comprehensive cy-
togenetic analysis and risk determination.

Results and Discussion: Reciprocal balanced translocation is
freely transmitted between generations I, Il and I11. The risk of
spontaneous abortion of a fetus with an unbalanced segment is
determined in the area of 22.66 + 3.7 % (4935.1), 30.30 £ 4.62%
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(14g32.1). The defined risk for having an offspring with an un-
balanced segment is 0.78 + 0.78 % (4935.1) and 1.01 + 1%
(14g32.1). On the basis of complex examinations, we deter-
mined and confirmed the diagnosis of affected members of the
family in terms of the valid international classification of dis-
eases: Q95.8 - Other balanced reconstructions and structural
markers. We can conclude that the results of our work demon-
strated the possible emergence of healthy and translocation-af-
fected offspring.

Conclusion: The problem of diagnostics of chromosome aber-
rations is unique in its essence, which requires an individual,
personalized approach to each individual and an assessment of
his possibilities.

Key words: Chromosome aberrations. Risk. Individual appro-
ach.

UvVoD

V sticasnej dobe sa kladie mimoriadny déraz na
primérnu i sekundarnu prevenciu ochoreni, pricom
z aspektu verejného zdravotnictva je dolezita aj ter-
ciarna prevencia, ktorej ulohou je znizenie miery
negativneho vplyvu dosledkov ochorenia. Vsetky
tieto pristupy st preto mimoriadne dolezité v pri-
pade infekénych ochoreni ako aj chronickych
i akitnych neinfekénych ochoreni [1].

Jednou z vynimiek, na ktoré nemdZzeme hore
uvedeny pristup aplikovat’, s chromozémové abe-
racie, ktoré v istej nizkej miere vznikaja v danej po-
pulacii za kazdych okolnosti.

Reciprocné translokacie

Recipro¢né translokécie patria medzi aberacie
chromozémov, pricom z pohladu zdravia jedinca
ich zasadnou vlastnost’'ou je recipro¢tnost, t.j. oboj-
strannost’ vymeny segmentov medzi dvomi rdznymi
chromozomami v genéme jedinca. V dosledku re-
ciproc¢nosti vymeny preto nedochadza ani k strate,
ani k nadbytku genetickej informacie v genome je-
dinca, postihnutého tymto typom mutacie. Logic-
kym dosledkom je preto bezpriznakovost’ nosica re-
cipro¢nej translokacie, ktory vedie normalny Zivot
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az do chvile vzniku potomstva v novej generacii.
Prave moment tvorby pohlavnych buniek — gamét je
klicovym bodom vzniku moznych problémov tych
jedincov v potomstve, ktori nezdedia oba chromo-
z6my rodi¢a so vzajomne vymenenymi tsekmi, ale
iba jeden z nich. V désledku toho po splynuti gamét
moze vzniknut jedinec, ktory ma Cast’ genetickej in-
formacie naviac a Cast’ genetickej informdcie mu
chyba, pretoze translokacia je uz nebalansovana —
nevyvazena tou druhou vymenenou ¢astou na chro-
mozome, ktory jedinec od svojho rodica nezdedil.
Désledkom je Siroka paleta symptomov a prejavov
v podobe portch ucenia, spomalenia vyvoja, meta-
bolickych anomalii, opakovanych abortov a pod.
Zavaznost' translokacného poskodenia zavisi od
toho, ktoré chromozémy a ktoré ich casti boli za-
siahnuté. I najmensi Gsek moze obsahovat’ velky
pocet génov, i najmensia vzniknuta aberacia, bezne
nepostihnutel'na konvenénymi metédami, moze
sposobit’ zdravotné problémy [2]. Délezity je rozsah
chybajuceho ¢i nadbytocného chromozomového
materialu, pretoze niektoré Casti chromozoémov su
vyznamnejsie ako iné, ¢o suvisi s réznym obsahom
génov. Vel'mi skoré spontanne aborty v predklinic-
kej faze gravidity mézu naznaCovat’ sterilitu [3].
V prvom a druhom trimestri, chromozomalne abe-
racie su jednou z najcastejSich pricin spontannych
abortov, s prevalenciou takmer 70 % pocas prvych
6 tyzdiov, 50 % do 10 tyzdilov a5 % po 12 tyz-
dnoch gravidity [4].

CIEL

Identifikovat’ chromozémovu translokaciu u je-
dincov v ramci rodiny, vykonanie cytogenetickej
a genealogickej analyzy a posudenie miery rizika
u jedincov.

SUBOR PACIENTOV

Nami vySetrenu vzorku tvorilo 8 jedincov, ktori
boli ¢lenmi tej istej rodiny. VySetrenia sa uskutoc-
nili v obdobi oktober 2021 az november 2022.
rokov. V nasSej praci vyuzivame vylucne iba data a
vysledky laboratornych analyz, ktoré boli objed-
nané/ordinované lekarom/klinickym genetikom.
Pacient bol lekarom oboznameny o ucele a povahe
vySetreni v zmysle platnej legislativy a vydal k vy-
Setreniam informovany suhlas. Nad ramec tychto
vySetreni neboli z biologického materialu vykonané
ziadne laboratdrne vySetrenia. Pre Gi¢ely nasej Stadie
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Boli vSetky udaje pacientov deidentifikované
v zmysle platnej legislativy o ochrane osobnych
udajov.

METODY

Rodokmen rodiny v rozsahu troch generacii bol
v ramci genealogickej analyzy vypracovany podla
Standardne platnej nomenklatary. Probandom bol
jedinec €. 2 v II generacii. V rodine sa nevyskytoval
jedinec adoptovany do alebo z rodiny.

Z cytogenetickych vizualizaénych metdd boli
vyuzité metddy C — a G pruzkovania (bandingu).
Obe vyuzit¢ metddy, C-banding ako aj zékladny
G-banding boli vykonané podl'a platnych Standard-
nych pracovnych postupov pracoviska a su sti¢as-
tou jeho internej dokumentacie. Pracovné postupy
oboch metod pruzkovania reflektujii aktualne po-
stupy s vyuzitim adekvatnej zobrazovacej mikro-
skopovacej techniky a softvéru pre digitalne spraco-
vanie obrazu karyotypu.

Metoda FISH bola vykonana podla platnych
Standardnych pracovnych postupov a predpisanych
noriem pracoviska, ktoré su suc¢ast'ou internej doku-
mentacie. Pracovny postup vyuzitej metddy zahfiia
aktualne postupy.

VYSLEDKY
Cytogenetickou analyzou sme identifikovali
pritomnost’  recipro¢nej  translokacie  t(4;14)

(032.1;g35.1). Ako je zrejmé z obrazku 1, identické
Cchromozdémové aberacie recipro¢nej balansovanej
translokacie t(4;14) (q32.1;q35.1) su prenaSané me-
dzi generaciami I, II a III. Odhad rizika moZnosti
narodenia sa potomka s nevyvazenym karyotypom
pri tomto druhu anomalie ¢ini priblizne 4 %. Zvy-
¢ajne sa riziko pri recipro¢nych translokéaciach po-
hybuje v rozmedzi 1 — 10 %. Tato recipro¢na
translokacia sa fenotypovo neprejavuje u jedinca €.
2 I. generéacie, u ktorého vznikla, ale ma za nasledok
priame dopady na zivot: riziko pre narodenie sa po-
tomka s 1 nevyvazenym segmentom alebo zvysené
riziko spontannych abortov plodu s nevyvazenym
segmentom, ktoré blizSie uvadzame v tabul’ke 1.
Rizika spomenuté vys§ie mozu viest’ k psychic-
kym zmenam Zeny - depresia, nadmerny plac, 0z-
kost’, panické zachvaty a iné. Dalej to moze viest
k rozvoju sterility a problémom spojenym s oplod-
nenim. Svetova zdravotnicka organizacia (WHO)
definuje sterilitu muzského alebo Zenského repro-
dukéného systému ako neschopnost’ otehotniet’ po
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Obriazok 1 Genealogicka analyza rodiny

Tabul’ka 1 Urcenie rizika u jedinca ¢. 3 v III. generacii

Riziko pre naro- | Riziko spontinnych
Transloka- | denie sa potomka | abortov plodu s ne-
cia s 1 nevyvazenym vyvazenym
segmentom segmentom
chromozém o o
4q35.1 0,78+0,78% 22,66+3,7%
chromozém 0 o
14932.1 1,01£1% 30,30+4,62%

12 a viac mesiacoch pravidelného nechraneného po-
hlavného styku [5]. Stahrnna tabul’ka 2 prinasa pre-
hTad celej rodiny.

Jedinci s mutaciou su zatial' bez fenotypovych
zmien a zatial’ bez d’alSich geneticky podmienenych
ochoreni v anamnéze. Chromozom 4 zahima vo SvVo-
jej Struktire priblizne 1600 funkénych génov, obsa-
hujucich 190 miliénov parov baz, ktoré zabezpecuju
jeho spravnu funkciu. Chromozéom 14 obsahuje
VO svojej Struktare 1200 funkénych génov s presa-
hom 100 miliénov parov baz zabezpecujucich
spravne funkcie.

Podl'a publikacie Stengel-Rutkowski S. et al.
z roku 1988 je skiiman4 translokécia zaraditel'na do
skupiny s nizkym rizikom pre narodenie sa potomka
S nebalansovym karyotypom, ale s vysokym rizi-
kom pre spontanny abort plodu s nebalansovym
karyotypom [6].

Na zaklade komplexnych vysetreni je mozné sta-
novit diagndézu postihnutych ¢lenov rodiny
v zmysle platnej medzinarodnej klasifikacie chordb:
Q95.8 — Iné vyvazené prestavby a Struktirne mar-
kery.

DISKUSIA
Transloka¢nti aberaciu, ktord sme skumali na
prezentovanej rodine sme si vybrali za Ucelom

Tabul’ka 2 Sthmny prehl'ad vysetrenej rodiny
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Generacia o . 2
a dlen Karyotyp/ vySetrenie/ komentar
Gen. 1,1 exitus 3. mesiac Zivota
Gen. I, 2 46, XY; t(4;14) (932.1,g35.1)
Gen. I, 3 46, XX; bez zmien v G-bandingu
Gen I 4 odmietnuté cytogenetické vysetrenia,
- exitus v roku 2022
Gen. I, 5 46, XX; bez zmien G-bandingu
Gen. ., 6 46, XX; bez zmien G-bandingu
Gen. I, 7 exitus v roku 2003
46, XY; bez zmien v konvecnej metdde
Gen. 11,1 ;
a v G-bandingu
46, XX; t(4;14) (q32.1;935.1) v metode
Gen. 1., 2 O )
konveénej a v G- bandingu
Gen. 11,3 | 46, XY; bez zmien v G-bandingu
Gen. Il., 4 | nedodané cytogenetické vySetrenia
Gen. Il.,5 | nedodané cytogenetické vySetrenia
Gen. Il., 6 | nedodané cytogenetické vySetrenia
Gen. Il., 7 | bez predispozicie, bez vysetreni
Gen. Il.,8 | bez vySetreni
Gen. Ill., 1 | nedodané cytogenetické vySetrenia
Gen. I1l., 2 | spontanny abort
46, XX; %(4;14) (932.1;935.1) v metode
Gen. Il1l., 3 o :
konveénej a v G- bandingu
Gen. Ill., 4 | abort - zisteny mitvy plod
46, XX; bez zmien v metode konvec-
Gen. 1., 5 ; .
nej, v G- a C-bandingu
Gen. Il1., 6 | bez predispozicie, bez vySetreni
Gen. lll., 7 | bez predispozicie, bez vySetreni
Gen. 111, 8 bez [’)rt.)dISPOZICle translokacnej
aberacie

rozsirenia poznatkov, taktiez sme chceli prispiet
novym pohl'adom na genetiku ako taku. Zistili sme,
ze uvedenym genetickym ochorenim st postihnuti 3
¢lenovia rodiny s potvrdenou reciprocnou balanso-
vanou translokaciou na koncovych bodoch dlhych
ramien vel'kého submetacentrického chromozomu 4
a stredného akrocentrického chromozomu 14. Co
vSak znamenaju tieto vysledky pre konkrétnych cle-
nov rodiny a ich potomstvo?

U matky — nositelky translokacie t(4;14)
(q32.1;9q35.1) st viaceré moznosti vytvorenia
gamét: zdravé autozomy 4 aj 14, transloka¢ny chro-
mozom 4 a zdravy chromozom 14, translokaéné au-
tozomy 4 i 14, zdravy chromozom 4 a translokacny
chromozém 14. Vidime teda, Ze aj v pripade nosic-
stva translokacie je mozny vznik zdravého potom-
stva, ako mézeme vidiet’ v pripade jedinca 5 v IIL
generacii. Opa¢nym extrémom je jedinec 3 v III. ge-
neracii, ktory ma vo svojom genotype translokacné
autozomy 4 i 14, dokazuje to zostaveny karyotyp.
Této nosicka reciprocnej translokacie ma normalny
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fenotyp, ale je vystavena riziku tvorby nevyvaze-
nych gamét (a teda aj postihnutého potomstva),
v presne rovnakej miere, v akej tomu bolo v pripade
jej matky.

Velkym problémom v pripade genetického vy-
Setrenia byva miera ochoty rodinnych prislusnikov
podstupit’ jednotlivé vySetrenia. Bolo tak tomu aj
v naSom pripade, kedy vel’ka ¢ast’ ¢lenov rodiny ne-
bola vysetrena. Do poslednej chvile sme sa zamys-
lali nad mozZnost'ou, Ze vSetky dcéry uvedenej pro-
bandky zdedili transloka¢né preskupenie. Vysledky
nakoniec ukazali, ze transloka¢nt aberaciu zdedila
pravdepodobne len jedna z troch dcér v generacii
III. Nemé6zeme si to bohuzial’ presnejsie overit, pre-
toze jedinec €. 1 v III. generacii neabsolvoval po-
trebné cytogenetické vysetrenia a konzultacie.

Délezitou otazkou ostava aj korektné urCenie ri-
zika pre jedincov, ktori vo svojom genome recip-
ro¢né translokacie obsahuju. Ako uvadzame v ta-
bulke 1, v pripade nami sledovanej reciprocnej
translokacie autozomov t(4;14) (q32.1;935.1) bolo
riziko spontdnneho abortu plodu s nevyvazenym
segmentom stanovené v oblasti 22,66 + 3,7 %
(4935.1) respektive 30,30 = 4,62 % (14032.1). Ako
vidime, riziko je vysoké. Pourjafari et al. [7] uverej-
nili v roku 2012 zaujimava $tadiu dvoch manzel-
skych parov s rekurentnymi spontannymi abortmi.
V ich pripade sa jednalo o reciprocné translokacie
autozémov, v prvom pare konkrétne o: 46, XY,
t(2;12)(p21;922) a v druhom pare s karyotypom 46,
XX, t(1;12)(p31;q13). Prvy par vsak bol pribuzen-
skym vztahom (bratranec — sesternica), o sa prav-
depodobne odzrkadlilo na pocte spontannych abor-
tov: 4. U druhého paru nebola zistena vzajomna
konsangvinita, pricom uvadzali iba dva spontanne
aborty. Postihnuta Zena vSak pochadzala z pribuzen-
ského vzt'ahu (jej otec a matka boli bratranec so ses-
ternicou) priCcom bola najstarSia zo 7 potomkov,
z ktorych traja najmladsi jedinci s evidovani v Ca-
sovej chronoldgii ako spontanne aborty [7]. Tuto
§tudiu sme si nevybrali nahodne. Ako totiz mézeme
vidiet' na obrazku 1, v naSom pripade nie je pri-
tomny v rodine Ziaden pribuzensky zvézok, pricom
translokacia sa prenasa volne, s danou pravdepo-
dobnostou, medzi jednotlivymi generaciami. Nie je
tu teda pribuzenské krizenie, ktoré by zvySovalo
pravdepodobnost’ vyskytu chromozémovych abera-
cii. To je zasadny (aj sociokultirny) rozdiel medzi
spadovou populdciou nasho laboratoria a popisa-
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nych jedincov z regionu Hamedan (zapadny Iran)
s odlisnym religiéznym a sociokultirnym charakte-
rom Toto je doména prave verejného zdravotnictva,
ktoré musi brat’ do uvahy $pecifika jednotlivych so-
ciokultirnych rozdielov medzi populéciami rdz-
nych etnik. Iba pripominame, Ze v moslimskom pro-
stredi je otazka indukovanych abortov vysoko ne-
pravdepodobnad, takze prave Studie z takéhoto pro-
stredia ndm moézu dat’ cenné informécie o riziku
spontannych abortov. Na druhej strane, spolocen-
stvd v uvedenej oblasti vo vacsej miere toleruju pri-
buzenské vztahy (bratranec — sesternica) Co je
v priamom rozpore s biologickou podstatou pohlav-
ného rozmnozovania v zmysle maximalnej variabi-
lity a panmixie [8].

S porovnanim $tadie z podobného sociokultur-
neho charakteru v oblasti Turecka Yalgin et al. [9]
publikovali vysledky pozoruhodnej Studie zaobera-
jucej sa vySetrenim 506 vzoriek periférnej krvi na
identifikaciu r6znych zmien a aberacii v karyotype
za vyuZitia konvenénych metod. Pary v Case Studie
mali anamnézy opakovanych abortov. Ich pocet na
par sa pohyboval od dvoch do sedem. Vseobecne
zistili, ze abnormality boli potvrdené v 15 pripa-
doch, predstavujuc 2,9 %. Z uvedenych abnormalit
sa v 3 pripadoch jednalo prave o reciproc¢nu translo-
kaciu autozomov 1, 2, 7, 11 alebo 21 [9]. Podobne
ako v nasej praci, ich pomer muzského a Zenského
chromozomalneho preskupenia bol v skimanej
vzorke 1 : 2. DetailnejSie sa jednalo v prvom pare o:
46 XY t(1,2) (p36,p23), v druhom pare s karyoty-
pom 46 XX t(7,21) (p22,922) a posledny par s kary-
otypom 46 XX t(1,11) (p3,q13). Ked’ jeden z part-
nerov ma vo svojom genotype balansovanu translo-
kaciu, Sanca na spontanny abort je bezmala dvojna-
sobna. Prvy par uvadzal sedem spontannych abor-
tov, zvySné dva pary uviedli po tri. Mnohé Staty
stredného vychodu a arabské kultary praktizuji pri-
buzenské manzelstvo. U parov §tadie Yalgin et al.
[9] nebola zistena vzajomna konsangvinita, ktora by
zvySovala pravdepodobnost’ pritomnosti chromozo-
movych aberacii.

Ovel’a vicsie moznosti poskytuji velkopocetné
populacie, ako je napriklad ¢inska, kde Zhang et al.
[10] publikovali vysledky impozantnej Studie vyset-
renia 3807 vzoriek amniocentézy na pritomnost’ ba-
lansovanych reciproénych translokacii. Celkovo
zistili 16 balansovanych translokacii, ¢o predstavo-
valo frekvenciu 0,42 % pricom dva pripady boli
uzavreté ako vznik de novo a tri pripady nebolo
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mozné diagnosticky uzavriet’ [10]. VacSina fetal-
nych chromozémovych defektov vznika de novo na
pocetné cytogenetické Studie. Na druhej strane boli
uskuto¢nené rézne vyskumy na posudenie prevalen-
cie chromozomovych defektov medzi parmi, ktoré
opakovane potratili. Prevalencia sa pohybuje roz-
medzi 2,7 — 13,9 % [11].

Pre zdkladny prehl'ad o chromozdémoch ¢loveka
postaci zakladna karyotipizacia pomocou konvenc-
nych metod, avSak pre informativnejSie a hlbsie
skimanie je lepSie vyuzit’ metody s vysSou rozlisi-
te'nost’'ou, ktoré dokazu odhalit’ pripadné mikroabe-
racie.

ZAVER

Cytogeneticka analyza translokéacie chromozo-
mov je v stcasnej dobe Standardnou sucast’ou labo-
ratornych vysetrovacich metéd v zdravotnictve,
hoci nepatri medzi ,,rutinne* vykonavané metody
a mozno ju najst’ iba vo vicSich pracoviskach
s adekvatnym pristrojovym i personalnym zabezpe-
¢enim.

V nami sledovanej rodine bola uvedena diag-
ndza potvrdena a stanovena klinickym genetikom
na zaklade syntézy vysledkov vizualiza¢nych cyto-
genetickych metod, zostavenych karyotypov ro-
diny, anamnéz a genealogickych udajov ziskanych
od jedincov prislusného rodokmena. Podl'a dostup-
nej literatury sa vzniknuta translokacia zarad’uje do
skupiny s nizkym rizikom pre narodenie sa potomka
s nebalansovym karyotypom, ale s vysokym rizi-
kom pre spontanny abort plodu s nebalansovym
karyotypom.

Na zaver mozeme konstatovat,, Ze vynimoc¢nost’
cytogenetickych i molekularno-biologickych tech-
nik v pripade diagnostiky translokacii chromozo-
mov u ¢loveka spociva v jedine¢nosti danej chro-
mozoémovej aberacie ako aj jej prenosu v ramci ro-
diny a prejavu symptémov u daného jedinca.

ZOZNAM BIBLIOGRAFICKYCH ODKAZOV

[1]KLEMENT C. et al. Verejné zdravotnictvo. Ban-
ska Bystrica, PRO, s.r.o., 2019; 432 s., ISBN
978-80-89057-80-1.

POVODNE PRACE / ORIGINAL WORKS

51

[2]JREHOUT V. et al. Genetika I. Ceské Budgjo-
vice, JihoGeska univerzita v Ceskych Budg&jovi-
cich, 2000, 256 s. ISBN 80-7040-405-1.

[3JMARDESIC T. et al. Diagnostika a lécba po-
ruch plodnosti. 1. vydanie, Praha, Grada, 2013,
96 s. ISBN 978-80-247-4458-2.

[4] FRANSSEN M.T., KOREVAAR J.C., VAN
DER VEEN F. et al. Reproductive outcome af-
ter chromosome analysis in couples with two or
more miscarriages: case-control study. BMJ.
2006; 332 (7544): 759-763.

[S]WORLD HEALTH ORGANIZATION. Inter-
national Classification of Diseases, 2018, 11th
Revision (ICD-11) Geneva: WHO, 2018. Do-
stupné na: https://www.who.int/news-room/
fact-sheets/detail/infertility

[6]STENGEL-RUTKOWSKI S. et al. Risk estima-
tes in balanced parental reciprocal transloca-
tions: analysis of 1120 pedigrees. Paris: Expan-
sion Scientifique Frangaise, 1988. 147 s, ISBN
978-27-046-1248-2.

[71POURJAFARI B., POUR-JAFARI H., FARI-
MANI M. et al. Genetic counseling in carriers of
reciprocal translocations involving two auto-
somes. Indian Journal of Human Genetics.
2012; 18 (2): 250-253.

[8]MELUS V., KRAJCOVICOVA Z., SLOBOD-
NIKOVA J. Genetika pre zdravotnicke odbory.
Trencin, Samosato, 2011; 90 s. ISBN 978-80-
89464-04-3.

[91YALCIN S., OZTURK K.H:, OZBAS H. et.al.
Cytogenetic Analysis in Couples With Recurrent
Pregnancy Loss. Journal of Surgery and Medi-
cine. 2021; 5 (5): 449-452.

[10] ZHANG H.G., ZHANG X.Y., ZHANG
H.Y. et al. Balanced reciprocal translocation
at amniocentesis: cytogenetic detection and im-
plications for genetic counseling. Genetics and
molecular research. 2016; 15 (3):

[11] MOZDARANI H., MEYBODI AM.,
ZARI-MORADI S. A cytogenetic study of coup-
les with recurrent spontaneous abortions and in-
fertile patients with recurrent IVF/ICSI failure.
Indian Journal of Human Genetics. 2008; 14 (1):
1-6.




