Abstrakt

Zmény chromosomu 11 patii mezi ¢asté cytogenetické nalezy u hematologickych
malignit. Zlomové misto se obvykle nachazi v oblasti 11q23.3, v proto-onkogenu MLL.
Vzéacné se zlomy vyskytuji i v jinych oblastech, coz svéd¢i o Gcasti i dalSich gent. V
nasi studii jsme se zaméiili na identifikaci zlomd a oblasti amplifikace/delece na
chromosomu 11 v buiikach kostni dfené/periferni krve nemocnych s akutni myeloidni
leukémii (AML).

Na chromosomu 11 jsme identifikovali mnozstvi rekurentnich i nahodnych
zlomovych mist (rekurentni v genech MLL (11923.3) a NUP98 (11p15.4) a v oblastech
11p13, 11p12 a 11q13.2) a vyhodnotili jsme deletované a duplikované/amplifikované
oblasti. Poukazali jsme na nové kandidatni geny s moznou ulohou v patogenezi AML.
Oproti piestavbam MLL genu, jsme prokazali spojitost ostatnich zmén chromosomu 11
se starSim v€kem nemocnych, komplexnim karyotypem, nebalancovanou zménou a
kratkou dobou pieziti. FISH skriningové vySetfeni se ukazalo velmi pfinosné u pacienti
s nedostatkem délicich se bunék a pro detekci kryptickych prestaveb MLL genu.

Studium chromosomovych zmén slouzi nejen ke klinické stratifikaci nemocnych
do prognostickych skupin, ale je i nezbytnym podkladem pro identifikaci gent, které
asociuji se vznikem a progresi nadorti. Analyzy téchto genii a jejich produktd ndm
pomahaji porozumét patogenezi maligni transformace. Vyznamné pfispivaji k vyvoji

novych terapeutik a cilené 1éCby.
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