REARANZACJE MLL
Rearanzacje genu MLL wykrywane za pomoca stosowanej metody obejmuja dwa rodzaje zmian:

1. translokacje 11923, w wyniku ktorych dochodzi do fuzji pomigdzy 5’-koncem genu MLL i jednym
z ponad 60 dotad opisanych partneréw fuzyjnych

2. czesciowa tandemowa duplikacje genu MLL (MLL-PTD, ang. MLL-Partial Tandem Duplication).

TRANSLOKACJE 1123

Translokacje genu MLL zlokalizowanego na chromosomie 11q23 dotycza okoto 10% wszystkich przypadkow
ostrych biataczek (AML i ALL). Stwierdza si¢ je takze u ponad 70% przypadkow niemowlgcych ALL oraz
stosunkowo czgsto u chorych z biataczkami wtérnymi do wcze$niejszej terapii z zastosowaniem inhibitorow
topoizomerazy II.

Dotychczas opisano ponad 80 réznych translokacji MLL oraz ponad 60 odmiennych genow partnerskich
ulegajacych fuzji z MLL. Do najczgstszych translokacji naleza: t(9;11) MLL-AF9, t(4;11) MLL-AF4, t(10;11)
MLL-AF10, t(11;19) MLL-ENL/ELL, t(6;11) MLL-AF6, t(1;11) MLL-AF1p(EPS15) wyst¢pujace u okoto 90%
przypadkow ostrych biataczek z rearanzacjg MLL.

Rearanzacje MLL sa niekorzystnym czynnikiem prognostycznym u chorych na AML i ALL, z zaznaczeniem
roznic w zaleznosci od rodzaju translokacji. Wskazuje si¢ na najlepsze rokowanie w przypadku obecno$ci genu
fuzyjnego MLL-AF9 oraz MLL-AF1p(EPSI15), natomiast najgorsze w przypadku MLL-AF6, MLL-ELL oraz
MLL-ENL.
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MLL-PTD

Czgsciowa duplikacja genu MLL wystgpuje w ok. 10% przypadkow AML (zwlaszcza AML z trisomig 11 oraz
prawidtowym kariotypem). Nie jest mozliwe wykrycie MLL-PTD przy uzyciu metod cytogenetycznych.
MLL-PTD jest niekorzystnym czynnikiem rokowniczym. Potwierdzono, ze obecno$¢ MLL-PTD wiaze sig
z krétszym czasem trwania CR, a takze gorszym EFS oraz OS.

U 30-40% chorych z MLL-PTD wspotwystgpuje FLT3-ITD. Natomiast wyjatkowo rzadko obecno$ci MLL-PTD
towarzysza mutacje CEBPA czy NPM1.

Identyfikacja rearanzacji genu MLL , klasyfikujaca pacjenta w grupie o niekorzystnym rokowaniu, jest istotna
ze wzgledu na wdrozenie odpowiednio intensywnego protokotu leczenia.
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