Trizomie chromozomu 12 u pacientti s chronickou lymfocytarni leukémii
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Uvod: Chronicka lymfocytarni leukémie (CLL) je nddorové onemocnéni s velmi heterogennim klinickym
pribéhem a odlisnou individualni progndzou. Vyznamnou roli v patogenezi, vyvoji onemocnéni a
vybéru vhodné lécby hraji chromozomové aberace. Trizomie 12 (+12) je druhou nejcastéjsi zménou
detekovanou v dobé diagndzy. Ackoli je vétSinou spojovdna se stiednim rizikem, nazory se v literature
razni.

Cile: Cilem bylo sestavit soubor +12 CLL pacientll, vyhodnotit pfitomnost dalSich chromozomovych
aberaci a posoudit jejich vliv na pribéh onemocnéni.

Metodika: Celkovy soubor: 1123 CLL pacientd (HOK FN Olomouc; 1996-2021). G-pruhovani, FISH,
arrayCGH, Sangerovo sekvenovani. Statistické hodnoceni: Kruskal-Wallis(v test a chi-kvadrat test.

Vysledky: +12 detekovana u 134/1123 pacient( (12 %), z toho u 60 Zen/45 % a 74 muz(/55 %). Median
véku v dobé diagndzy: 67 let. U 68 pac./51 % byl prokdzan nemutovany stav IGHV, u 44 pac./33 %
mutovany (u 22 pacientd nestanoven). +12 jako solo zménu vykazovalo 51 pac./38 %, u 72 pac./54 %
se vyskytovaly dalsi chromozomové aberace (u 11 pacientl neuréeno). U 29 pac./22 % byly nalezeny
tfi a vice zmény, u 20 pac./15 % byly tyto zmény pfitomny v jednom klonu (komplexni karyotyp).
Nejcastéji se jednalo o del(13)(q14) (36 pac./27 %), del(11)(q22) (ATM )(10 pac./8 %), prestavbu genu
IGH (14932)(10 pac./8 %), del(6)(q21) (7 pac./5 %) a del(17)(p13) (TP53)(6 pac./4,5 %). ArrayCGH
odhalila dalsich 31 aberaci, nej¢astéji $lo o +18, +19 a intersticidlni del(14)(q). U 2 pacientd byla
zachycena dup(12)(qg) s minimalni spole¢nou duplikovanou oblasti v rozsahu 12q13.13¢g21.1. Solo +12
se vyskytovala Castéji u starSich pacientl (median véku 70 let), zatimco pacienti s dalSimi aberacemi
byli mladsi (median véku 65 let) (p = 0,02). Zastoupeni solo +12 u pacientd, ktefi zemfreli do 5 let od dg,
bylo 60 %, zatimco u pacientd Zijicich déle nez 5 let od dg 40 %. Del(13)(g14) se Castéji vyskytovala u
Zen nez u muzl (p=0,04) a byla spojena s lepsim pribéhem onemocnéni (p=0,05). Pacienti s deleci
TP53 byli starsi a méli 5x kratsi dobu do zahajeni 1é¢by neZ pacienti bez delece.

Zaveér: Z vysledk( nasi prace vyplyva, Ze pacienti s +12 nepredstavuji jednotnou skupinu, pacienti se
solo +12 tvofi specifickou podskupinu odliSnou od pacientdl nesoucich dalsi aberace. Pro odhad

pribéhu onemocnéni je vhodné pouziti hierarchické cytogenetické klasifikace, tzn. pti soubéhu vice
aberaci urcuje progndzu vidy aberace s hor$im vyznamem.
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