Abstrakt:

Cytogenetické vysetieni bun€k chronické lymfatické leukemie (CLL) je obtizné pro
jejich nizkou proliferac¢ni aktivitu. Pro ziskani dostatku mitéz k provedeni chromosomové
analyzy je proto nutna vhodna in vitro stimulace jejich bunééného déleni. S vyuzitim
DSP30/IL2 stimulované kultivace bylo v obdobi 5 let vysetfeno 391 vzorki CLL. Byla
zjiSténa vysoka uspésnost této kultivace (96%; 375/391) s vysokym zachytem patologickych
klont vySetfenim karyotypu a analyzou mit6z fluorescenéni in situ hybridizaci (FISH) (u 84%
vzorkl; 329/391). U témét poloviny vzorku (44%; 171/391) byly nalezeny i jiné zmény nez
aberace rekurentn¢ vysetfované FISH (delece 13q14, trisomie 12, delece genit ATM a TP53).
Byla také zjisténa vysoka cetnost translokaci (37%; 144/391), komplexnich zmén karyotypu
(28%; 111/391) a klonalniho vyvoje, ktery byl zachycen ve tfetiné vzorkl (34% vzorka
S pfitomnosti vice nez dvou klonii; 133/391) a nové v pribéhu onemocnéni dokonce jeste
Castéji  (u 39% vzorkli opakované vysetfenych po stimulované kultivaci; 21/54). Vyskyt
chromosomovych translokaci, komplexnich zmén karyotypu i klonalniho vyvoje byl
statisticky vyznamné asociovan s progredujicimi onemocnénimi (P 0,000003, resp. P 0,0002 a
P 0,05/P 0,04). U rekurentnich deleci podrobna analyza metafaznich chromosomii ukazala
jako bézny mechanismus ztraty dané oblasti také nebalancované translokace, u deleci 13q14
byla navic prokdzdna, a poprvé v odborné literatufe popsdna, piitomnost vice klonl
s nezavisle vzniklymi delecemi 13ql4. Vyznamny klondlni vyvoj, v€etné¢ multiklonality
13q14, svédc¢i o znacné heterogenité bunck nadorové populace CLL. Prezentované vysledky

souhrnné ukazuji pfinos cytogenetické analyzy CLL bunék po stimulované kultivaci.



