
     LABORATORIO DI 

CITOGENETICA MEDICA   

Vincenzo Aiello 

 
    Ferrara, 2020 

















Colchicum autumnale 



























I cromosomi sono analizzabili 

banda per banda 



Cosa sono i cromosomi ? 

 Portatori di informazioni. 
 
 Ogni cromosoma deve contenere  
tre elementi essenziali: centromero,  
telomeri, origini di replicazione. 
 
  Il DNA è ripiegato secondo un  
pattern preciso. 
 
 Il cromosoma che analizziamo  
è quello metafasico. 
 
 





(ricche di G-C) 

(ricche di A-T) 
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OCULARI 

OBIETTIVI 

FONTE LUMINOSA 

TAVOLINO DI APPPOGGIO DEL VETRINO: 

NOTA CHE IL PREPARATO VIENE 

ILLUMINATO DAL BASSO, CIOE’ 

VIENE OSSERVATO PER 

TRASPARENZA (“CONTRO LUCE”) 

MICROSCOPIO 

L’OGGETTO DA OSSERVARE VIENE  

POSTO SU DI UN VETRINO (PORTAOGGETTO) ED 

EVENTUALMENTE COPERTO CON UN VETRINO 

PIU’ SOTTILE (COPRIOGGETTO). 

 



30 

…...visualizzazione dei cromosomi in metafase...... 



MITOSI 



Perché si studiano i cromosomi? 





Per indagini citogenetiche si intendono le analisi 

che consentono lo studio dell’assetto 

cromosomico delle cellule e quindi del 

cariotipo. 

Aspetti metodologici 

In seguito a mutazioni il cariotipo può modificarsi 

nel numero o nella  morfologia dei cromosomi 

che lo costituiscono, dando così origine  alle: 
 

anomalie numeriche  o  aneuploidie;   
 
anomalie strutturali. 



Anomalie cromosomiche 

• Quali e 
cosa sono  

• la loro 
frequenza 



Quali sono le anomalie 
cromosomiche 

Di numero 
trisomie 

monosomie 

Triploidie (69) 

Tetraploidie (92) 

Di struttura 
traslocazioni 

inversioni 

delezioni 

duplicazioni 

 



Anomalie cromosomiche 

• Bilanciate:   
• nella maggioranza dei casi 

non sono correlate ad un 
fenotipo anomalo 

• Sbilanciate:  
• sono correlate ad un 

fenotipo anomalo 
(malformazioni  e/o 
ritardo mentale) 



Gravità delle anomalie 

cromosomiche 

• La gravità  è correlata al 
tipo di cromosoma e alla 
quantità di geni 
interessati 

 
• Tanto più grave è lo 

sbilanciamento 
cromosomico tanto più 
precoce sarà 
l’interruzione di 
gravidanza 
 



Aneuploidie più frequenti alla 

nascita 















La frequenza delle anomalie cromosomiche  

alla nascita è 0.65% 

 

Trisomie          +21   0.12%       1 su 833 

                  +18    0.013% 

                  +13    0.004% 

Monosomie       45,X    0.024% 

Tr. bilanciate           0.2%    1 su 500 

Tr. sbilanciate           0.05% 

 
Nielsen et al. Human Genet. 1982 ; 61 : 98 





Cariotipo tetraploide (4n) con 92 cromosomi 



STUDIO DEL CARIOTIPO  

           E TESSUTO 

•Villi coriali 
•Liquido amniotico 
•Sangue fetale 

EPOCA PRENATALE 

EPOCA  NEONATALE 
 

•Sangue periferico 

•Sangue periferico 
•Biopsia cutanea 

EPOCA POSTNATALE 



STUDIO DEL CARIOTIPO ED 

        EPOCHE DI VITA 

- età avanzata (35 anni) 
- malformazioni ecografiche 
- precedente figlio con anomalia 
   cromosomica 
- anamnesi genetica familiare 
   positiva 
- tri-test positivo 
- precedenti aborti ripetuti 

EPOCA PRENATALE 

- segni clinici ben definiti 
- fenotipo particolare EPOCA  NEONATALE 

- segni clinici precisi 
- ritardo mentale e/o motorio 
- amenorrea 
- ipogenitalismo 
- infertilità o sterilità 

EPOCA  POSTNATALE 



Amniocentesi 

L'amniocentesi è un prelievo di  
liquido amniotico, che si esegue  
dopo  la 16a settimana di  
gestazione per  via  
transaddominale, sotto controllo  
ecografico continuo. Il rischio di  
aborto è molto basso. 
 





        Villocentesi  

La villocentesi è un prelievo dalla  
placenta, che si esegue dopo la  
10a settimana di gestazione per  
via transaddominale, sotto  
controllo ecografico continuo.  
Il rischio di aborto è 0,5-1%.  
 



  



SEPARAZIONE E SEMINA DEI VILLI 



INCUBATORI 



VILLO SEPARATO  



Decidua 

Vi
lli 

Villi 











Funicolocentesi 

La funicolocentesi è un prelievo  
di sangue fetale, che viene eseguito  
a scopo diagnostico e/o terapeutico,  
dopo la 18a settimana di gestazione. 
Il rischio di aborto dopo  la 
funicolocentesi  è del 2%, il doppio  
rispetto all'amniocentesi. 
 
 



Come si ottengono i cromosomi da 
analizzare? 

 
 
 
 

MEDIANTE: 

• COLTURE CELLULARI 
 
• PREPARAZIONE CROMOSOMICA 



COLTURE CELLULARI 

I cromosomi sono visualizzabili durante la “mitosi” 
cellulare, quando una cellula organizza i suoi 
cromosomi per prepararli alla suddivisione nelle 
cellule figlie. 

 

Il citogenetista, per poter analizzare i cromosomi, deve 
ottenere cellule in mitosi mediante le colture 
cellulari. 



 
...DALLA MITOSI AI CROMOSOMI... 

IPOTONICA 

 

FISSATIVO 

 

EVAPORAZIONE 

LA PREPARAZIONE CROMOSOMICA 





Seminare le 
cellule 
Aggiungere  
Una sostanza 
che stimoli la mitosi 

Coltura in un 
terreno di crescita 

Incubare per 
2-3 giorni 

Aggiungere una 
sostanza che 
blocchi 
le mitosi 
in metafase 

soluzione  
ipotonica 

Passaggi in 
fissativo 

Strisciare le cellule 
sul vetrino portaogg. 

Identificare i 
cromosomi 



LE MITOSI IN IPOTONICA 

KCl   0,56% 

 
H

2
O  100 ml 

Surnatante 

Fondello o Pellet 





AGGIUNTA DEL FISSATIVO 

Etanolo assoluto 3 parti 
 
Acido acetico      1 parte 





IL PELLET CELLULARE VIENE SGOCCIOLATO SUL 
VETRINO... 

 
 

...L’INCREDIBILE FENOMENO HA INIZIO... 





 CROMOSOME SPREADING 
      

CONSEGUENZE DEL RIGONFIAMENTO DELLE PROTEINE DEL 
CITOPLASMA: 
 

Le proteine citoplasmatiche si gonfiano e si “disgregano”, trascinando con 

sé i cromosomi...sparpagliandoli. 









TECNICHE DI BANDEGGIO 
 

QFQ, Casperson (1970) GTG, Seabright (1971) 



BANDEGGIO   CROMOSOMICO 

-L’INTRODUZIONE DELLE METODICHE DI BANDEGGIO 
 HANNO APERTO NUOVE PROBLEMATICHE E  
PROSPETTIVE ALLA RICERCA GENETICA ED ALLE SUE  
APPLICAZIONI. 
 
- QUESTO HA CONTRIBUITO A DARE ALLA  
CITOGENETICA CLINICA UN CONSIDEREVOLE  
CONTRIBUTO, PERMETTENDO DI INDIVIDUARE E  
DI DEFINIRE NUOVE SINDROMI CROMOSOMICHE. 





BANDEGGIO CROMOSOMICO 

BANDEGGIO  QFQ 
 
BANDEGGIO  GTG 
 
BANDEGGIO  RBA 
 
BANDEGGIO  CBG 
 
BANDEGGIO  DA/DAPI 
 
BANDEGGIO  NOR 



BANDEGGIO CROMOSOMICO 

 BANDEGGIO QFQ 
 
 Q  è il tipo di bandeggio 
 
 F  Fluorescenza 
 
 Q  Quinacrine 











BANDEGGIO  GTG 

BANDEGGIO  GTG 
 
G è il tipo di bandeggio 
 
 T Tripsina 
 
 G  Giemsa 









BANDEGGIO  RBA 

BANDEGGIO  RBA 
 
R è il tipo di bandeggio 
 
B BrdU 
 
A Acridina Orange  





Bandeggio  CBG 

BANDEGGIO  CBG 
 
C è il tipo di bandeggio 
 
 B Idrossido di Bario 
 
 G  Giemsa 
 
 
 





Inversione  cromosoma 9 

I Tipo II Tipo 





BANDEGGIO DAPI-DA/DAPI 

BANDEGGIO DA/DAPI 
 
DA distamicina A 
 
DAPI 4,6-diamidino 2-fenilindolo 



DA/DAPI 



BANDEGGIO CROMOSOMICO 

BANDEGGIO  Ag-NOR 
 
Ag  Nitrato di Argento 
 
NOR  (Nucleolar Organizing Region) 
 







GRAZIE 

Colchicum autumnale  


