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Uvod: V patogenezi mnohoéetného myelomu (MM) maji vyznamnou roli chromosomové translokace
zahrnujici gen pro tézky rfetézec imunoglobulinu (IGH). V disledku translokace dochazi k pfesunu
onkogenl pod silny promotor IGH genu a tim k jejich deregulaci. Mezi nejcastéji deregulované
onkogeny patii CCCND1 (11g13), FGFR3/NSD2 (4p16), MAF (16g23), MAFB (20g12) a CCND3 (6p21).
Tyto geny byvaji nejenom translokovany, ale vyskytuji se u nich i pocetni aberace (delece a zmnozZeni),
které mohou vést ke zméné jejich funkce.

Cile: Cilem této prace bylo analyzovat pocetni aberace partnerskych gen( IGH lokusu.

Metodika: Vysetfeni bylo provedeno pomoci metody FICTION (imunofluorescencni detekce
plazmatickych bunék v kombinaci s fluorescencni in situ hybridizaci) a array komparativni genomové
hybridizace (aCGH).

Vysledky: V letech 2002- 2022 bylo v nasi laboratoti vysetfeno 980 pacientli s MM, u 97 (10 %) pacientl
byly prokazany pocetni abnormality partnerskych genl IGH lokusu. Nejcastéjsi aberaci byla delece
genu MAF u 51 (52 %) pacientd, ktera nebyla spojena s t(14;16) ale spiSe se jednalo o deleci celych
dlouhych ramen chromosomu 16. Zmény genu FGFR3 byly prokazany u 20 (20 %) pacientli a u 10 z nich
byly spojeny s variantni formou t(4;14), kde zUstala zachovana fuze gend NSD2/IGH. U 27 (27 %)
pacientl bylo nalezeno zmnozZeni gent pro cykliny D, spojené vétSinou se zmnozenim kratkych ramen
chromosomu 6 (CCND3) nebo dlouhych ramen chromosomu 11 (CCND1). Abnormality genu MAFB byly
zjistény u 10 (10 %) pacientll, zmnoZeni a delece byly zastoupeny rovnomérné. U 11 pacientd byly
soucasné detekovany abnormality gent MAF spolecné s abnormalitami gen( pro cykliny D nebo genu
FGFR3. U vSech pacientld byly prokazany dalsi cytogenetické abnormality.

Zavér: Prokazali jsme, Ze pocetni abnormality onkogen( vstupujicich do IGH translokaci jsou relativné
Casté a heterogenni a jsou spojeny s dalSimi aberacemi genomu. Detailni analyza pocetnich zmén
téchto genld muZe pfispét k lepSimu porozuméni patogeneze MM.
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