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Stanovenie mutacného statusu
TP53 u pacientov s chronickou
lymfocytovou leukémiou

KLINICKY VYZNAM

Chronické lymfocytova leukémia (CLL) je indolentné
lymfoproliferativne ochorenie, pri ktorom sa akumuluju

a proliferuju maligne transformované zrelé B-lymfocyty

s typickym imunofenotypom (CD19+, CD20+, CD22-/+,
CD23+, CD5+). Tvori 30 % vsetkych leukémii u dospelych
pacientov v eurdpskej a severoamerickej populécii.
Stanovenie muta¢ného statusu 7P53 v ¢ase diagndzy/
relapsu je dolezité pre nastavenie sprdvneho manazmentu
pacienta s CLL, a tym aj volby adekvatnej liecby. Status TP53
je nezavisly prognosticky faktor pre stratifikaciu rizika podla
Medzindrodného prognostického indexu pre pacientov

s CLL (CLL-IPD).

TP53 je tumor supresorovy gén lokalizovany na kratkom
ramienku chromozému 17 oblasti 17p13.1. Gén pokryva
20kb a obsahuje 11 exénov. TP53 gén kdduje p53 protein,
ktory je zlozeny z 393 aminokyselin. 80 - 90 % vsetkych
mutdcii génu je sustredenych v DNA-vazobnej doméne. Tieto
mutacie vyznamne zvySuju nadorovy potencial buniek pre
neschopnost p53 viazat sa na cielovd DNA. Priblizne 75 %
vSetkych mutacif tvoria tzv. missense mutacie lokalizované

Vv tzv. hot-spot oblastiach.

Na molekularnej trovni je délezité sledovat mutacny status
TP53 génu, ktory sa mbze, ale aj nemusi vyskytovat sti¢asne
s deléciou génu TP53 (del 17 p) na druhej alele (detegovana
metddou FISH).

INDIKACIE VYSETRENIA

Stanovit mutacny status TP53 je dolezité pred planovanou
liecbou, pri progresii ochorenia, pripadne pred zmenou
liecby, v pripade pritomnosti mutacie (variantu) je potrebné
ho pocas liecby sledovat.

PREDANALYTICKE INFORMACIE

Vysetrenie sa realizuje zo vzorky 5 ml periférnej krvi (resp.

kostnej drene, ale nie je to nutné) odobratej do nezrazanli-

vého roztoku (EDTA). Odber nemusi byt vykonany nala¢no.

Uchovavat pri teplote 2 - 8 °C.

e Odberové dni pondelok - piatok.

o Kazdé vzorka biologického materidlu musi byt jednoznac-
ne identifikovatelna a sprevadzana Ziadankou.

INTERPRETACIA VYSLEDKOV

variant pritomny/nepritomny

Termin variant sa pouziva na opis zmeny v sekvencii DNA
alebo v proteinovej sekvencii, pri pouziti metédy sekveno-
vania novej generacie. Klasifikacia variantov: patogénny,
pravdepodobne patogénny, benigny, pravdepodobne
benigny a variant nejasného vyznamu. Patogénne varianty
su spojené s ochorenim. Benigne varianty nie st spojené

s ochorenim. Varianty s nejasnym vyznamom majd nezname
Ucinky na ludské zdravie.

METODA
NGS (z angl. next-generation sequencing) - masivne
paralelné sekvenovanie exénov génu TP53.

DOSTUPNOST VYSETRENIA
Centralne laboratérium Bratislava,
oddelenie klinickej genetiky
Centralne laboratérium Kosice,
oddelenie klinickej genetiky

VYPRACOVALI
Medirex, a.s.: RNDr. Lubica Majerova, PhD.

- laboratérny diagnostik so Specializaciou
Medirex, a.s.:. RNDr. Renata Lukackova, PhD.

- manazérka oddelenia klinickej genetiky
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