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Obsah přednášky 

Hereditární amyloidózy 

      

     - hereditární amyloidózy 

     - proteiny akutní fáze 

 

AL amyloidóza 

http://marketingland.com/library/channel/content-marketing 



Hereditární amyloidózy 

Zdroj:http://www.amyloidosismutations.com/ 



Hereditární amyloidózy 

• Vyšetřeno 33 vzorků (duben 2013 – 2015) 

• Ostrava - 27, Brno - 2, Olomouc – 4 

• 29 ATTR, 3 AFIB 

• Poz. – ATTR 1, AFIB 2 

• Kompletní set genů (7) 

• Izolace ze suché kapky krve 

 

Klinika hematoonkolgie 

Zdroj: http://www.gendna.net/fta/ 

 



Amyloidogenní prekurzorové 
proteiny 

7 základních genů (Comitte of ISA) 

 



Sekvenování nové generace (NGS) 
• NGS ovládlo DNA diagnostiku 

• Všech 11 genů  

• 4 raritní (PRP, APP, AβM, ABri) 

• Unikátní set 330 vzorků kardiom. 

• Platforma Illumina MiSeq (48/run) 

• Vyloučení AL amyloidózy 

• Předpokládáme 5% záchyt (ALA+HA)   

• Finanční hledisko:  
 

Snižuje razantně finanční náklady na diagnostiku, ale  
případě, že je prováděn screening u více vzorků v jednom 

běhu sekvenace! 

 

Zdroj: http://genoseq.ucla.edu/action/view/MiSeq 



Pokrytí genů u NGS 



Proteiny akutní fáze (PAP) 
 

• Řadíme mezi HA, SAA amyloid 

• Monogenní onem., AD i AR 

• Porucha regulace zánětu  

• Period. horečky a autoinf. onem. 

• 25 genů 

• Amyloidóza asi u 60-70% 

• Endemické oblasti výskytu 

• Manifestace již v dětském věku 

 

 
Zdroj: https://www.rareconnect.org/ 

 

https://www.rareconnect.org/


Přehled mutací v genech PAP 

Zdroj: http://fmf.igh.cnrs.fr/ISSAID/infevers/ 



Přehled autoinflamatorních onemocnění 

Zdroj: http://zdravi.e15.cz/clanek/postgradualni-medicina/periodicke-horecky-a-autoinflamatorni-onemocneni-klinicky-pristup-463470 



AL amyloidóza 

Zdroj: https://www.studyblue.com/notes/note/n/inflammation-and-amyloid/deck/13576992 



Genomický profil AL amyloidózy 

• Metaanalýza dat z databáze GEO (Gene Expression Omnibus) 

  

• ID souborů: GSE6477, GSE24128  

 

• HD (n=15), MGUS (n=21), SMM (n=24), MM (n=69) and ALA 
(n=16)  

 

• Cíl: odhalit změny expresního profilu ALA oproti MM, SMM, 
MGUS a HD  

 



Genomický profil AL amyloidózy 
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Genomický profil AL amyloidózy 

• Unikátní genomický profil ALA: 256 genů  

 

• 16 genů – geny, které mají nejlepší prediktivní schopnost 
diferenciace pacientů AL z ND, MGUS, SMM nebo z MM 

 





Genomický profil AL amyloidózy 

• Bližší studium genů -  geny spojené s ribozomy (strukturní geny, 
iniciační faktory) a geny pro imunoglobulinové řetězce (stavební 
proteiny) 

 

• GEP, qRT PCR – potřeba více dat pro AL → validace modelu  

 

• Analýza výsledku GEP z MM: “ALA-like” profile  

 



Klonální diverzifikace aberantních plazmatických 
buněk u amyloidózy lehkých řetězců imunoglobulinů 

• Projekt AZVČR  

• Popsat vznik a klonální diverzifikaci aberantních klonů 
plazmatických buněk identifikovaných pomocí NGS u 
nemocných ALA v kombinaci s MM 

• Žádost o vzorky: AL, AL+MM 

            - periferní krev v EDTA 7 ml 

            - kostní dřeň min. 30 ml 

  

Klinika hematoonkolgie 
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Děkuji za pozornost 
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