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Popis sondy

LSI Cyclin D1 FISH kit je uréen k vySetfeni amplifikace genu pomoci fluorescencéni in situ hybridizace (FISH) v lidské nadorové
tkani.

LSI Cyclin D1 FISH kit obsahuje dvé pfimo znacené fluorescenéni sondy v hybridizaénim pufru: LSI Cyclin D1 a centromerickou
sondu pro chromozom 11 (CEP11), ur€enou k enumeraci chromozomu 11. Cyclin D1 préba je zna¢ena fluorochromem Orange a
pokryva oblast genu 11g13. Centromericka (alfasatelitni) préba CEP11 je znacena fluorochromem Green.

Nadorové bunky maji schopnost prochazet bunéénym délenim i s poSkozenim, které by u zdravé bunky vyvolalo programovou
bunécénou smrt, apopotdzu. Takovéto poskozeni ¢i nespravna funkce jednotlivych gent regulujicich bunéény cyklus a apoptézu
vede k maligni transformaci buriky. Cykliny a cyklin-dependentni kinazy (CDK) tvofi hlavni regulacni systémy buné&cného cyklu.
Jednim z klinicky nejdulezitéjSich cyklind je cyklin D1, jehozZ gen je lokalizovan na chromozomu 11 v oblasti 13 (CCND1 = PRAD1
[Parathyroid Adenomatosis 1] = BCL1  [B-cell Leukemia / Lymphomal]). Cyklin D1 je exprimovan pfedevs§im v G1 fazi bunécného
cyklu, kde se ucastni progrese G1 a pfechodu G1 faze do S-faze. Exprese tohoto genu neprobiha napfiklad u klidovych bunék,
napfiklad lymfocytd.

Amplifikace ¢i zvySena exprese cyklinu D1 byva nalézana u raznych typa malignich onemocnéni, napfiklad u primarniho karcinomu
prsu (amplifikovan az u 15% pfipadu, asi u 40% nalézana vysoka exprese CCND1), ovaridlnich karcinom( (asi 13% pfipadd s
amplifikaci CCND1), u hepatocelularnich karcinom( (10% pfipadd s amplifikaci), malobuné&ného karcinomu plic (amplifikace u
10% pFipadd), hematologickych malignit (amplifikace asi u 15% p¥ipadt), u karcinomu dlazdicovitého epitelu hlavy a krku
(amplifikace az u 43% pfipadu) &i jicnu (amplifikace asi u 34% pfipadu).

Amplifikaci ¢&i nadmérnou expresi genu pro cyklin D1 dochazi k alteracim v buné€ném cyklu, ¢asto nasledovanym dal$imi zménami
v jeho regulacnich mechanismech a tyto zmény mohou byt sou¢asti kancerogeneze buriky. Potvrzenim této teorie je i skute¢nost,
Ze prave v invazivnich typech nadorovych bunék byva ¢asto nalézana vysoka hladina mRNA cyklinu D1.

Vysledky FISH

Pro odliSeni pravé amplifikace genu Cyklin D1 od polyzomie chromozomu 11 Ize pouzit smés pfimo znacenych sond LSI Cyclin D1
(Orange) a CEP 11 (Green).
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Obr. 1: Stanoveni poctu kopii genu Cyclin D1 a sou¢asného poctu kopii chromozému 11 na parafinovych fezech.
@ s cyclin D1
. CEP11

a) Dvé kopie genu Cyclin D1 i chromozému 11 v nadorovych burikach (fyziologicky stav).
b) Normalni poc¢et chromozému 11, vy$si pocet kopii genu Cyclin D1 (amplifikace).
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