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Vysetrenie klonality

lymfocytov u psa a maéky
Uvod

Diagnostika lymfoproliferativnych procesov je
Castym problémom v praxi malych zvierat.

Ide o potvrdenie alebo o vylu¢enie maligneho
lymfému & leukémie, v pripade tumoru o
rozliSenie medzi B alebo T bunkovym typom
lymfému kvoli ur€eniu progndzy. Suspektna
alebo definitivna diagnéza lymfému ¢&i
leukémie je postavena na mikroskopickom
vySetreni materialu bohatého na lymfocyty.
Mbézu to byt histologické alebo cytologické
vzorky z lymfatickych uzlin alebo aj krvnych
naterov. Pre blizSiu diagnostiku sa
Z histologickych preparatov méze vykonat aj
imunohistologické vySetrenie. Toto vySetrenie
v8ak technicky nie je mozné urobit
z cytologickych preparatov, krvnych naterov
a malych histologickych vzoriek.
Imunohistolégia tiez nemusi  vzdy ukazat
jednoznacny vysledok, pretoze neposkytuje
informaciu o nadorovej klonalite populacie.

Vo v8etkych pripadoch v8ak mdézeme pouzit
molekularne biologické metédy - PARR ( PCR
for Antigen Receptor Rearrangements ),
ktoré potvrdia alebo vylu€ia klonalnu
proliferaciu v populacii lymfocytov.

Material pre stanovenie klonality

KedzZe k vySetreniu je nutna len DNA, moézeme
pouzit  rozmanity  vySetrovaci  material.
Podmienkou je iba pritomnost podozrivej
populacie lymfocytov. Preto by PARR klonalite
malo vzdy predchadzat vy38ie menované
mikroskopické vySetrenie, aby sa potvrdila
pritomnost populacie lymfocytov. Niekedy je
tiez potrebny aj dodatoCny vyber konkrétnej
oblasti  z histologického preparatu  alebo
nateru. Fixacia formalinom alebo suSenie
vzduchom pri nateroch nepredstavuju ziadny
problém, preto sa vySetrenie mdéze dodatoCne
urobit’ aj po dlh§om Case.
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Pri. PARR sa urluje variabilita v populéacii
lymfocytov na genetickej urovni: gény pre
protilatky ( IgH ) a T- bune&ny receptor ( TCR )
sa skladaju z viacerych &asti, z nich kazda ma
viac segmentov, ktoré su pocas zrenia B- a T-
buniek individualne spojené dohromady. Tak
ma kazdy lymfocyt ajeho klon Specifické
usporiadanie génovych usekov. Tato velka
variabilita na genetickej trovni vedie k vysokej
variabilite repeortoarov receptorov imunitného
systému.

U zdravého zvierata je dizka preskupenych
génov pre IgH aTCR rdznoroda, kym
u pacienta slymfomom je tato rbéznorodost
z velkej Casti narudena a v lymfoidnej populacii
previada monoklonalne usporiadanie génov.

Pomocou PARR je mozné rozlisit’ polyklonalne
usporiadanie populacie lymfocytov u zvierata
s reaktivnym zapalom od monoklonalnej
populacie u pacienta slymfémom pripadne
leukémiou.
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Analyza dizky fragmentov chorého zvierata
(Cervena krivka) v porovnani so zdravym zvieratom
(Cierna krivka)

PARR teda méze predstavovat dalsi
vyznamny krok k uréeniu definitivnej diagndzy.

Ako vzdy je potrebné posudzovat’ vysledok
vySetrenia v suvislosti s ostatnymi klinickymi
a cytologickymi &i histologickymi nalezmi.

LABOKLIN s.r.o., Li¢ie udolie 57, 842 31 Bratislava, Tel.: +421 948 783 888 - Fax: +421 2 642 826 99- labor.ba@Ilaboklin.com



Strana 2z 2

Niekedy sa s monoklonalnou expanziou
v populacii  lymfocytov stretdvame aj pri
niektorych atypickych infekciach ( Anaplasma
ssp., Ehrlichia ssp., Leishmania ssp. ) avo
vzacnych pripadoch nie je mozné ani pomocou
tejto metddy definitivne diagnostikovat' lymfom.

Tato situacia mdze nastat u v€asného Stadia
lymfébmu a pri odbere preparatu z lymfatickej
uzliny so zdravou populaciou buniek. Preto je
vzdy nutné kritické posudenie kazdého nalezu
aak je potrebné dorobit s odstupom casu
dodatocné vySetrenia.

DalSou zaujimavou mozZnostou je pomocou
PARR monitorovat klinickl remisiu pacienta
a odhalit tzv. minimalnu rezidualnu chorobu
Vv pripade lymfomu. Tento senzitivny
monitoring pomaha v nastaveni individualnej
terapie pre kazdého onkologického pacienta
a pomaha v&as odhalit recidivu ochorenia.

DoterajsSie vysledky

Toto vySetrenie poniukame od polovice roka
2012 amame vySetrenych doteraz asi 280
psov a 80 maciek s lymfadenopatiou.

Upsov sme v 20 % pripadov preukazali
polyklonalny model. Monoklonalny vzor je
tvoreny B-buneénym typom lymfému ( 64 %)
a T-bune&nym typom lymfomu ( 36% ).

U maciek sa polyklonalny aj monoklonalny
model  vyskytuju v rovnakom pomere.
Monoklonalny model je rozdeleny rovhomerne
na B — lymfém (50 %) aj T - lymfom ( 50 % ).
Vysledky tiez  potvrdili, Ze  klasicky
multicentricky lymfém je u maciek omnoho
vzacnejSi ako u psa.

Vysoky  polet polyklondlnych  modelov
naznaluje, Ze mnoho cytologicky i
histologicky spornych pripadoch s podozrenim
na lymfom nepotvrdilo nadorové tkanivo. Tato
informacia poukazuje na dolezitost vySetrenia
v nejasnych histologickych pripadoch a ako
Standardna sucast cytologického vySetrenia
u pacientov s podozrenim na lymféom.

Délezita informacia je, ze pomocou PARR
vieme nielen urcit klonalitu populacie, ale aj
imunofenotyp buniek, ¢o ma velky vyznam pre
uréenie progndzy a moznosti terapie.

PARR mézeme wvyuzit aj pri malych
endoskopickych biopsiach z GIT u pacientov
s chronickymi traviacimi problémami, kde nie je
vzdy jasné, ¢i ide len olIBD alebo
0 malobuneény alimentarny lymfom.
Endoskopicka biopsia kombinovana s PARR
sa tak stavaju  Setrnou  alternativou
k invazivnym laparotomickym full-thickness
biopsiam. S podobnym Uspechom sa da pouzit
aj ubiopsie nosovej sliznice u maciek
s podozrenim na nazalny lymfém.
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