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Postępowanie 

diagnostyczne w 

niepełnosprawności 

intelektualnej 



• heterogenna etiologicznie i klinicznie liczna grupa chorób związanych 

z nieprawidłowościami rozwoju układu nerwowego, głównie mózgu

• szeroki zakres zaburzeń funkcji poznawczych, a także zaburzenia 

komunikacji, zachowania i/lub dysfunkcji neuromotorycznych 

• zaburzenia ze spektrum autyzmu

• schizofrenia

• zespół nadpobudliwości psychoruchowej z deficytem uwagi

• padaczka

• niepełnosprawność intelektualna (NI)/

opóźnienie rozwoju psychoruchowego

Zaburzenia neurorozwojowe



• 1% do 3% populacji ogólnej

• złożona etiologia

• szerokie spektrum genetycznych przyczyn

• zastosowanie zróżnicowanych metod analizy genomu

• postępowanie diagnostyczne

Niepełnosprawność intelektualna
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Cytogenetyczna diagnostyka NI



Aberracje 
chromosomowe

liczbowe strukturalne

zrównoważone niezrównoważone

delecje duplikacje

mikrodelecje mikroduplikacje

utrata fragmentu
chromosomu

obecność dwóch kopii 
fragmentu chromosomu

delecja            duplikacja

Zmiany liczby kopii fragmentów DNA 
(ang. copy number variants, CNVs)

submikroskopowe niezrównoważenia genomu 



• MLPA

• FISH

Metody celowane

konkretne rozpoznanie kliniczne 



> 1Mpz

> 100 kpz

Metody analizy całego genomu

> 5Mpz

Klasyczna metoda oceny kariotypu 

< 10 kpz

Rozwój technik cytogenetyki molekularnej

Selektywne

Całogenomowe

Selektywne z sondami szkieletowymi  

Miller i wsp., 2010, The American Journal of Human Genetics 86:749–764

Molekularna analiza kariotypu - kariotyp molekularny





Interpretacja

Podział stwierdzonych CNVs w zależności od ich znaczenia klinicznego:

patogenne

wielkość powyżej 5 Mpz 

regiony znanych zespołów mikrodelecji/mikroduplikacji

inne zmiany submikroskopowe zawierające znane geny

zaangażowane w określoną patologię

opisywane w przypadkach specyficznych zaburzeń

klinicznych

potencjalnie patogenne
nowe, dotychczas nie opisywane CNVs zawierające geny
mogące odgrywać istotną rolę w patogenezie chorób 
neurorozwojowych

CNVs o nieznanym znaczeniu klinicznym
zawierają geny o nieznanej funkcji i/lub nie były dotychczas 
powiązane z cechami klinicznymi pacjenta



Pacjenci z niepełnosprawnością intelektualną/opóźnieniem rozwoju psychoruchowego

Badanie metodą aCGH

I test diagnostyczny  

Zmiany liczby kopii fragmentów DNA  - CNVs

> ŁAGODNE CNVs <

znane warianty 

polimorficzne częste w 

populacji ogólnej

Wynik prawidłowy

Dalsza analiza kliniczna 

i diagnostyka, np.:

test w kierunku zespołu FraX

badanie mutacji genów

inne testy diagnostyczne

> PATOGENNE CNVs <

duże aberracje chromosomowe

znane zespoły mikrodelecji/ 

mikroduplikacji

związane z danym zaburzeniem 

neurorozwojowym

Wynik nieprawidłowy

> RZADKIE CNVs -

DOTYCHCZAS NIE OPISYWANE < 

interpretacja oparta o informacje 

z internetowych baz danych:

geny zlokalizowane w regionie aberracji

podobne przypadki kliniczne

Ustalenie 

pochodzenia 

stwierdzonej 

CNV w celu 

określenia 

ryzyka 

genetycznego 

w rodzinie

> PATOGENNE CNVs <

> POTENCJALNIE 

PATOGENNE CNVs <

> CNVs O 

NIEZNANYM 

ZNACZENIU 

KLINICZNYM <

Geny powiązane 

z cechami 

klinicznymi 

Geny – kandydaci 

mogące odgrywać 

rolę w patogenezie 

choroby

Brak korelacji 

genotyp –

fenotyp

Konsultacja w Poradni 

Genetycznej

Konsultacja 

w Poradni 

Genetycznej



Przypadki kliniczne



Dziękuję za uwagę


