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Novinky pro [é¢bu RS ze sjezdu
Americké neurologické akademie

Odborné postiehy z konference v New Orleansu pre-
zentuje MUDr. Kovafové z MS Centra pfi neurologic-
ké klinice 1. LF UK a VFN v Praze. Ctéte na str. B3
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Mezinarodni symposium ~ ASCO
0 genoveé requlaci v Praze

Moderni aplikovana medicina se stale vice opira o komplexni
vyzkumné poznatky ziskané vysokokapacitnimi technikami

molekularniho profilovani a zejména o jejich integraci, jez
vede k hlubsimu porozuméni principim fungovani lidského
organismu, k porozuméni vzajemnym interakcim mezi jednot-
livymi geny a jejich regulacnimi produkty a k porozuméni vlivu
zivotniho prostredi na zdravi a nemoci na molekularni drovni.
S cilem predstavit novinky ve vyzkumu komplexnich mecha-
nism0 genové regulace a jejich uplatnéni ve studiu fyzio-
logickych a patologickych bunénych procesu se ve dnech

10. a 11. kvétna na pudé 1. LF UK v Praze konalo biomedi-
cinské védecké symposium Genes, Genetics & Genomics

(G3), kterého se ztcastnila Fada odbornik(i z Ceské

republiky a z prednich védeckych pracovist v zahranici.

Symposium poskytlo nahled do vyznam-
ného pokroku na poli metodologickych
a technologickych inovaci biomedicinskeé-
ho vyzkumu dosazenych v poslednich le-
tech, se zvlastnim zaméfenim na vysokoka-
pacitni genomické a proteomické aplikace
a jejich vyuziti pfi studiu tizeni aktivity
gentl na transkripcni a epigenetické trov-
ni ¢i prostiednictvim metabolickych a sig-
nalnich drah.

Symposium Genes, Genetics ¢ Geno-
mics bylo organizovano spole¢né 1. 1ékat-
skou fakultou Univerzity Karlovy v Praze
a pod ni spadajicim Ustavem patologic-
ké fyziologie (UPF). Pfimou organiza¢-
ni zastitu nad kondnim symposia prevzali
dr. Tomas Stopka z uvedeného pracovis-
té a dr. Jifi Zavadil z New York University
Langone Medical Center v USA. Uvodni
ptedndsku, vénovanou historii a soucas-
nosti poradatelské instituce, prednesl pred-
nosta UPE, prof. Emanuel Necas. Program
symposia byl tematicky rozdélen do Ctyf
sekci, z nichZ prvni dvé probéhly ve ¢tvrtek
10. 5. a dalsi dvé pak o den pozdéji.V prvni
sekei byly predstaveny prispévky vénované
genové regulaci v bunikich nadortl. Peter

V pribéhu sjezdu ASCO zaznély
prezentace mnoha klinickych
studii. Z nich jsme namatkou
vybrali dvé, jez by mohly mit

z hlediska vysledkl a prognézy
onemocnéni zasadni vyznam

v jejich l1é¢bé. Jedna se vénuje
kontinualni androgen-depri-
vacni lé¢bé metastazujiciho
karcinomu prostaty, druha
porovnavala u¢innost a bezpec-
nost imunokonjugatu trastu-
zumab emtansinu oproti kape-
citabinu, ktery byl podavan
spolu s lapatinibem u pacientek
s metastazujicim HER-2 pozi-
tivnim karcinomem prsu.

Laslo z Univerzity v Leedsu se vénoval
patofyziologii chronické myeloidni leu-
kémie a molekuldrnim mechanismtim,
jimiz se tato nemoc udrzuje nezavisle
na ptisobeni vnéjsich podnéta. Soustre-
dil se na vyzkum onkogennich vlastnos-
ti fuzniho transkriptu BCR-ABL a jeho
roli v pocate¢nich fézich onemocné-
ni a dale ukazal jeho postradatelnost
v transformaci do akutni leukémie.
Marek Mraz z Masarykovy univerzity
v Brné prednasel o regula¢ni iloze ne-
kédujicich RNA oznacovanych jako mi-

vevs

Problematice kontinualni androgen-depri-
vacni 1écby u metastazujiciho karcinomu
prostaty se vénovalo rozsihlé mezinarod-
ni klinické hodnoceni III. faze, prezento-
vané dr. Mahou Hussainovou jako ,inter-
galakticka studie®. Ucastnilo se ji pies 3 000
pacientti z USA, Kanady a Evropy, trvala
17 let a byla prikladem nadpréimérné in-
tenzivni spoluprace nékolika vyzkumnych
tyma. Podminkou ucasti pacientt byla pri-
tomnost nové diagnostikovaného, hormo-
nalné dependentniho metastazujiciho kar-
cinomu prostaty v obdobi let 1995 az 2008,
hodnota PSA (prostaticky specificky an-
tigen) > 5 ng/ml a vykonnost, hodnoce-
na podle skaly SWOG (Southwest Onco-
logy Group performace status), od nuly
do dvou. Uéastnici byli stratifikovéni podle
rozsahu onemocnéni, vykonnosti a pred-
chozi hormonalni 1é¢by. Vhodni pacienti
byli lé¢eni goserelinem a bikalutamidem

leukémie, chronické lymfatické leuké-
mie (CLL). Vysledky jeho prace ukazuji,
ze regulace exprese mikroRNA pravdeé-
podobné ovliviiuje osud pacienti s CLL.
Vit Pospi$il z UPF navézal na tuto pred-
nasku prispévkem o fyziologickém vy-
znamu mikroRNA v télnich tekutinach
(v séru a mozkomi$nim moku) a jejich
mozném vyuziti jako prognostickych
ukazatelt priubéhu onkogennich one-
mocnéni a uspénosti jejich 1écby.

Dokonceni na str. BS_]

Patd jistota v [é¢bé
ovarialniho karcinomu

Karcinom vajecnikd je gynekologicka malig-
nita s nejhorsi prognézou, umird na ni u nas
700 nemocnych rocné.

Ctéte na str. B4
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po dobu sedmi mésicti. Pacienti, u nichz
bylo dosazeno hodnot PSA 4 ng/ml nebo
méng, byli ndhodné rozdéleni do dvou sku-
pin - bud do skupiny kontinualni, nebo
do skupiny intermitentni androgen-depri-
vaéni 1é¢by. Podle vysledki studie neby-
la intermitentni androgen-depriva¢ni 1é¢-
ba shleddna jako noninferiorni viici lé¢bé
kontinualni, a to na zdkladé hodnoceni cel-
kového prezivani (5,8 roku vs. 5,1 roku, coZ
znamenalo 9% zvyseni relativniho rizika
umrti pro pacienty lécené intermitentné).
Proto kontinudlni androgen-deprivacni te-
rapie zlstdva u tohoto typu onemocnéni
provéfenym a u¢innym standardem.

Trastuzumab emtansin jako
bezpecna a Ucinna alternativa

S napétim byly rovnéz oc¢ekavany vysledky
klinického hodnoceni EMILIA - tedy stu-
die ITI. faze, porovnavajici u¢innost a bez-
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predstavilo dukazy
pro koncept imunokonjugatu

pecnost trastuzumab emtansinu (déle
T-DM1) oproti kapecitabinu, ktery byl
podavan spolu s lapatinibem u pacientek
s metastazujicim HER-2 pozitivnim karci-
nomem prsu, jejichZ onemocnéni progre-
dovalo po pfedchozi 1é¢bé trastuzumabem
a taxany, nebo u nichz doslo k rekurenci
béhem $esti mésicti od adjuvantni 1é¢by.

T-DMI1 je reprezentantem tzv. persona-
lizované protinadorové 1é¢by. Jde o konju-
gat monoklondlni protilatky a cytostatika.
Monoklonalni protilatka trastuzumab blo-
kuje receptor HER-2 a dopravi cytostati-
kum (DM1) do nitra HER-2 pozitivn{ bun-
ky, kde je uvolnéno a aktivovano. Klinické
studie EMILIA se ztcastnilo 991 pacientek,
jez byly randomizovany do skupiny [é¢ené
ptipravkem T-DM1 a skupiny lé¢ené lapa-
tinibem spolu s kapecitabinem.

Dokonc¢eni na str. BS_]
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Ledviny
a diabetes
ze vSech stran

21. ¢ervna 2012

ODBORNY PROGRAM

Vdézend pani doktorko,
Vdazeny pane doktore,

dovolte ndm, abychom Vds iménem Centra vyzkumu
diabetu, metabolismu a vyzivy 3. Iékarské fakulty UK
aspolecnosti Academia Medica Pragensis pozvali na
sympozium

15:30-16:30 registrace

16:30-16:50 prof. MUDr Michal Andél, CSc.

Faktory, ovlivivjici terapeutické
rozhodovdni

H. interni kiinika, 3. LF UK a FNKV, Praha

Ledviny adiabetes ze v§ech stran

16:50-17:10 doc. MUDr. Miloslav Franék, Ph.D.

Po velkém Uspéchu lofiského symposia Inkretiny ze
v8ech stran isme se rozhodli navdzat opét

monotematicky. Tentokrdt se nebudeme vénovat jedné Ustav

Pato/fyziologie hospodareni ledvin
s glukézou

lékové skuping, ale jednomu orgdnu pro diabetes velmi
vyznamnému. Ledviny maii vyznam jak v patogenezi
hyperglykémie, tak pfi vybéru vhodného antidiabetika a
rendini komplikace diabetu predstavuii zdvazny
problém. Proto isme pripravili soubor sdéleni
orientovanych k tomuto tématu, prednesenych pednimi
¢eskymi odborniky z oblasti fyziologie, nefrologie,
kardiologie a diabetologie. Budeme se tésit, Ze se
setkédme opét v klasickém prvorepublikovém prostiedi
prazského Autoklubu, tentokrat prvniletniden.

17:10-17:30

17:30-17:50

Vzdéldvaci akce ie pofdddna dle Stavovského predpisu
CLK¢.16aieohodnocena3kredity.

Tésime se nasetkanis Vami.

Autoklub CR
Opletalova 29/1337 prof. MUDr. Michal Andél, CSc.
Praha 1 Odborny garant

% Bristol-Myers Squibb  Working Together in Diabetes

A,
AstraZeneca &

Ptednosta I l.internikliniky, 3. LF UK a FNKV, Praha

MUDr. Dana Raabova
Scientific Advisor
Bristol-Myers Squibb

Ing. Petr Spacek
Reditel
Academia Medica Pragensis

3. LF UK, Praha

18:10-18:30 prof. MUDr. Zdenék Rusavy, CSc.
Ledviny z pohledu diabetologa

18:30-18:50 diskuse

18:50-20:30 vecere

logické a klinické fyziologi

prof. MUDr. Ivan Rychlik, CSc.
0Od casné (a véasné) diagnostiky
k pokrocilym komplikacim

H. interni kiinika, 3. LF UK a FNKV, Praha

prestavka

17:50-18:10 doc. MUDr. Michal Vrablik, Ph.D.
Ledviny a kardiovaskuldrni riziko

Centrum preventivni kardiologie,
3. interni kiinika 1. LF UK a VFN, Praha

Zavazné prihlasky, prosim, posileite do 14. 6. 2012
na nize uvedeny kontakt:

Zuzana Raszka

faxem: +420 221180 268
e-mailem: raszka@amepra.cz
nebo postou na adresu:
Academia Medica Pragensis,
Spanélskd 10, 120 00 Praha 2

1. interni klinika Fakultni nemocnice Pizefi - Lochotin

Foto ASCO
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I ro¢né onemocnicca 1 100 az 1 200 ne-
mocnych a 700 az 750 zemfe;

I relabujici karcinom vaje¢niku je v na-
prosté vétsiné infaustnim onemocné-
nim;

I stale hledame tc¢innou systémovou léc-
bu pokrocilého onemocnéni, ktera by
oddalila progresi onemocnéni se vse-
mi fatdlnimi nasledky;

I patou a zcela novou jistotou je nale-
zeni nového uc¢inného schématu pro
1é¢bu pokrocilého ovarialniho kar-
cinomu v kombinaci bevacizumabu
(Avastin) se standardni chemoterapii.

Lécebné schéma karboplatina,
paklitaxel + bevacizumab

Nové postaveni bevacizumabu v1é¢bé ova-
ridlniho karcinomu potvrdily dvé klinické
studie, a to GOG-0218 a ICON 7.

Ve studii GOG-0218 bylo ve trech ra-
menech lé¢eno 1 873 pacientek. Byly to
nemocné s histologicky verifikovanym
epitelovym nadorem vaje¢niku, perito-
nea nebo vejcovodu, s maximalni cytore-
dukct: stadium IIT s optimélni cytoreduk-
ci (makroskopické reziduum < 1 cm) nebo
suboptimalni cytoredukei (> 1 cm), nebo
stadium IV, bez predchozi chemoterapie,
1 az 12 tydnt po tvodni operaci, vykon-
nostniho stavu GOG PS 0-2, bez anamné-
zy vyznamnych cévnich ptihod, bez zna-
mek stfevni obstrukee, kterd by vyzadovala
parenteralni podporu.

Studie GOG-0218 byla tfiramen-
na, ve vSech ramenech byly nemocné 1¢é-
¢eny standardni chemoterapii paklitaxel
175 mg/m? spolu s karboplatinou AUC 6
$esti cykly, v rameni prvnim bez bevacizu-
mabu, v rameni druhém s bevacizumabem
po dobu chemoterapie v ddvce 15 mg/kg

Obr.2  Design studie GOG-0218

Epitelovy nador
vajecnik, peritonea
nebo vejcovidl

!

e Stadium IIl
s optimalni
cytoredukci
(makroskopicky)
e Stadium IIl
se suboptimalni
cytoredukci
e Stadium IV

mw— =00 Z>» >

® Stratifikacni faktory
+ GOG performance status
+ stadium/rozsah cytoredukce

1é¢bé pokrocilého karcinomu vaje¢nika.
Preziti bez progrese bylo pti lécbé karbo-
platina, paklitaxel + bevacizumab — po-
kracujici monoterapie bevacizumabem
v davce 15 mg/kg po dobu 15 mésici (ra-
meno III) statisticky vyznamné delsi nez
pii samotné chemoterapii karboplatina
a paklitaxel (rameno I).

PFS se v rameni s 15mési¢nim bevaci-
zumabem prodlouzil z 12 mésicti u pouhé
chemoterapie na 18 mésici u kombinace
s bevacizumabem (p = 0,0001, HR 0,645,
CI95% 0,551 az 0,756).

Rezim karboplatina, paklitaxel + beva-
cizumab — pokracujici monoterapie be-
vacizumabem v davce 15 mg/kg po dobu
15 mésict se stava standardem primarni
lécby nemocnych s pokrocilym karcino-

l[ l l l l Karboplatina (C) AUC 6

GOG-0218

randomizovana, dvojité zaslepenad studie faze Ill
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Paklitaxel (P) 175 mg/m?

Bevacizumab 15 mg/kg a3 tydny

15 mésict

Burger, et al. ASCO 2010

fikovanym epitelovym nadorem vaje¢nika,
peritonea nebo vejcovodi, vykonnostniho
stavu ECOG PS 0-2, byla u nich provedena
operace se snahou o maximalni cytoreduk-
cianebyla planovana dalsi chirurgicka cy-
toredukce pred progresi nemoci.
Pacientky ve studii mély FIGO stadium
onemocneéni: I az Ila s vysokym rizikem,
grade 3 nadoru nebo svétlobuné¢nd histolo-
gie (10 %), ITb az IV: vSechny stupné a histo-
logické podtypy, nemocné s inoperabilnim
stadiem III/IV mohly byt zafazeny po pro-
vedené biopsii pouze v ptipadé, ze neby-
la planovana dalsi operace. Jednalo se tedy
o nemocné ¢asného i pokrodilého stadia.
Hlavnim cilem dvouramenné studie
bylo porovnani prodlouzeni ¢asu do pro-
grese onemocnény, ta byla definovana jako

ct u pouhé chemoterapie na 18,3 mésice
u nemocnych lé¢enych kombinaci s beva-
cizumabem (p = 0,001, HR 0,79, CI 95%
0,68 az 0,91).

U nemocnych s vysokym rizikem (ne-
mocné stadia III po suboptimalni resekci
anemocné stadia IV po cytoredukénim vy-
konu) byl prodlouzen v rameni s bevacizu-
mabem PFI z medidnu 10,5 mésice na 15,9
mésice (p < 0,001, HR 0,68, CI 95% 0,55 az
0,85). Celkové preziti se u stejné vysoce ri-
zikové skupiny prodlouzilo z medidnu 28,8
mésice u pouhé cytostatické 1é¢by na me-
didn 36,6 mésice u kombinace s bevacizu-
mabem (p = 0,002, HR 0,64, CI 95% 0,48
a7 0,85). Jeden rok prezilo v rameni s cy-
tostatiky 86 % nemocnych, v rameni s be-
vacizumabem 92 % nemocnych.

Kombinace standardni chemotera-
pie paklitaxel a karboplatina s bevacizu-
mabem, podavand od zahdjeni terapie
po dobu 15 mésicti, predstavuje vyznam-
ny pokrok v boji s pokrocilym ovarialnim
karcinomem a predstavuje novy standard
v 1é¢bé tohoto onemocnéni. Doufejme,
7e tato klinickd praxe nastane ptiznanim
uhrady co nejdfive.

V klinické praxi nového lé¢ebného
schématu nejlépe vyuzijeme v pripadé, ze
se budeme drzet znamého doporuceni po-
dat nejucinnéjsi lécbu co nejdiive a apliko-

vat bevacizumab dle designu studie spolec-
né s chemoterapii od prvniho dne lécby.
Cekat na toleranci chemoterapie a tepr-
ve pak pridavat bevacizumab nemocnym
rozhodné neprospéje, ztracime optimal-
ni ¢as k podani a nejsou pro néj zadna do-
stupnd data.

Zavér

Bevacizumab v kombinaci s karboplati-
nou a paklitaxelem je indikovan k uvod-
ni 1é¢bé pokrocilého (stadia I1Ib, ITlc a IV
dle FIGO) epitelového nadoru vajec¢nikd,
vejcovodll nebo primarniho nadoru po-
brisnice.

Bevacizumab se podavd spolu s karbo-
platinou a paklitaxelem, a to az po 6 1é-
¢ebnych cykld, a nasledné se pokracuje
v samostatné 1é¢bé pripravkem bevacizu-
mab do progrese nemoci nebo maximal-
né po dobu 15 mésicti nebo do neprijatel-
né toxicity, dle toho, co nastane nejdrive.
Toto schéma se stdava novym standardem
péce o nemocné s pokrocilym ovarialnim
karcinomem.

Doporucend davka pripravku bevacizu-
mab je 15 mg na kilogram télesné hmot-
nosti podana jedenkrat za 3 tydny ve for-
mé intravenoézni infuze.

Doc. MUDr. Jindfich Finek, Ph.D.,
Onkologické a radioterapeutické oddéleni FN Plzeri

Obr.3  Studie GOG-0218

Pocet nemocnych s piihodou (%)

GOG-0218
vyznamné prodlouzeni preziti bez progrese o 6 mésicll pfi pokracujici
|é¢bé bevacizumabem ve srovnani se samotnou chemoterapii — regulatorni
analyza (s cenzurou pfi progresi dle CA 125) |

cP+PI
(n=625)

339(54,2) 255(40,9)

Stfedni preZiti bez progrese (més.) 12,0 18,0

a 3 tydny, v rameni tfetim pak s bevacizu- 0,645
mabem 15 mg/kg a 3 tydny po maximalni

dobu 15 mésici, nedoslo-li v prabéhu 1é¢-

mem vaje¢nikd.
Lécba byla dobfe sndsena, profil bez-
pecnosti bevacizumabu je podobny jako

klinicka, radiologicka ¢i symptomaticka
progrese. Sam vzestup markeru CA 125
nebyl povazovan za znamku progrese.

Pomér rizik (HR)
(stratifikovana analyza)

(95% interval spolehlivosti) (0,551-0,756)

p (jednostranny log rank test) <0,0001*

Cenzurovano pro CA 125 (%) 29

by k progresi ¢i vyznamné toxicité.

Hlavnim cilem studie bylo porovna-
ni ¢asu do progrese onemocnéni, za pro-
gresi byl povazovan i vzestup koncentra-
ci CA 125.

Studie GOG-0218 prokazala vyznam-
né prodlouzeni preziti bez progrese o 6
mésict pri pokracujici 1é¢bé bevacizuma-
bem ve srovnani se samotnou chemotera-
pii, a splnila rovnéZ primérni cil prodlou-
zeni pieziti bez progrese (PFS) pfi primarni

Mezinaro

I_Dokonéem'ze str. B1

Prispévek Tomdse Stopky zdtiraznil
roli diferencia¢nich vlastnosti progenito-
rovych a kmenovych bunék ve vyvoji akut-
ni myeloidni leukémie (AML) a v agresivi-
té tohoto onemocnéni. S vyuzitim mysich
modelt prokazal vliv exprese vybranych
transkrip¢nich faktort na agresivitu AML.

Druhé prednaskova sekce zahrnova-
la vystoupeni tykajici se bunécné biologie
a patofyziologie. Jan Brabek z Prirodoveé-
decké fakulty UK informoval o vyznamu
proteinové fosforylace v bunééné migraci
a invazivité karcinomovych bunék. Pred-
néska Jana Molinského z UPF analyzovala
molekularni mechanismy spolupracujici-
ho cytotoxického t¢inku pro-apoptotic-
ké latky TRAIL a roskovitinu, inhibitoru
cyklin-dependentnich kindz. Na zékla-
dé studia vzorka izolovanych z pacientil
s rozli¢nymi krevnimi nddory, predevsim
lymfomy, ukézal potenciaci efektu rosko-
vitinu a TRAIL. Metodologicky pfispévek
proteomika Jittho Petrdka (UPF) se véno-
val problematice analyzy membranovych
proteint zalozené na jejich transmembra-
novych peptidech. Fran Borovecki z Uni-
verzity v Zahtebu se vénuje dlouhodobé
genomice Parkinsonovy choroby. Pouka-
zal na vyznam a-synukleinu a molekular-
nich mechanismi transkripéni deregulace
(mimo jiné i zapojeni rozli¢nych mikroR-

ve studiich s bevacizumabem u jinych typti
nadord, ovéreny klinickou praxi.

Prodlouzeni preziti bez progrese bylo
zaznamenano ve vSech podskupinach ne-
mocnych (stadium onemocnéni, vykon-
nostni stav, vék nemocnych) lécenych
kombinaci a naslednou pokracovaci tera-
pii bevacizumabem do celkové maximalni
doby 15 mésict.

Do druhé, konfirmacni studie ICON 7,
byly zatazeny nemocné s histologicky veri-

Celkem bylo ve studii lé¢eno v obou ra-
menech 1 520 nemocnych, které byly ran-
domizovany 1: 1. V prvnim rameni byly
nemocné léceny 6 cykly standardni che-
moterapie karboplatina AUC 5 nebo 6
a paklitaxel 175 mg/m? ve druhém rame-
ni byl pfidan bevacizumab od zahdjeniléc-
by v davce 7,5 mg/kg a 3 tydny po dobu
12 mésicd.

V regulatorni analyze bylo dosazeno
prodlouzeni ¢asu do progrese z 16 mési-
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ni symposium o genoveé regulaci v Praze

NA) pro patogenezi Parkinsonovy choro-
by. Sekci zakon¢ilo vystoupeni Viktora Ko-
zicha z Ustavu dédi¢nych metabolickych
poruch, které se zaméfilo na roli nesprav-
ného skladani proteint pfi vzniku metabo-
lickych onemocnéni a mozné 1écbé téch-
to chorob opravou struktury postizenych
a nefunkénich enzymi. Tato prednaska
také informovala 0 mozném vyuziti kan-
didatnich molekul, jez jsou testovany u pa-
cientt s poruchami metabolické drahy ho-
mocysteinu.

Druhy den zahajovala sekce na téma
Transkripce a osud burky, v niz jako prvni
zaznélo sdéleni Hynka Wichterleho z Co-
lumbia University Medical Center v New
Yorku o programovani a reprogramovani
mi$nich motorickych neuront. Tato pred-
naska ukazala, Ze ptiprava motoneuront
a pochopeni mechanismt, jez se ucast-
ni vzniku téchto bunék z embryonalnich
kmenovych bunék, je pfislibem mozné ap-
likace pro pacienty s mi$nimi defekty. Petr
Svoboda z Ustavu molekuldrni genetiky
AV CR piednesl ptispévek vénovany post-
transkripénim regula¢nim mechanismiam
genové exprese v casném vyvoji oplodné-
ného vajicka. Tato prednaska doplnova-
la predchozi prednasky o roli mikroRNA
s vyuzitim mysich modeld. Vladimir Koti-
nek z Ustavu molekuldrni genetiky AV CR
studoval patogenetické souvislosti vzniku
kolorektalniho karcinomu a soustfedil se

Doc. Tomds Stopka informuje na sym-
posiu G3 v Praze o vlivu exprese riznych
transkripcnich faktord na agresivitu pra-
béhu akutni myeloidni leukémie.

na popsani Wnt-signaliza¢ni drahy v kme-
novych strevnich bunkéch, jez se nachazeji
v takzvanych stfevnich kryptach. Christian
Lanct6t z Ustava bunééné biologie a pato-
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logie 1. LF UK prezentoval fenomén tran-
skripéniho pulsovani jako mechanismus
regulace genové exprese a ukazal, Ze ne-
existuje takzvana ,,primérné se chovajici
bunka® ale Ze je nutné ve studiu regulace
genové exprese simultanné sledovat bun-
ku jako nezavisle se chovajici entitu. Pavel
Hozék z Ustavu molekuldrni genetiky AV
CR piednasel o roli fosfatidylinositolu-bis-
fosfatu v fizeni transkripce ribosomalnich
gentl. Ukazal na vyznam role lipida v ja-
dernych strukturach bunky.

V zévére¢né Casti symposia prislo
na porad téma genetika a integrita geno-
mu. Stefan Bohlander z Centra lidské ge-
netiky Philippsovy univerzity v némeckém
Marburgu se zamétil na vyuziti celogeno-
mového sekvenovani k odhaleni muta-
ci definujicich geneticky odlisitelné pod-
skupiny AML. Ukazal, Ze rozli¢né mutace
v AML kooperuji a ovliviiuji vysledny fe-
notyp AML. Stanislav Kmoch z 1. 1ékarské
fakulty UK promluvil o vzacnych genetic-
kych variantdch v mendelovskych a kom-
plexnich onemocnénich. Ukézal, ze vhod-
na kombinace globalnich pfistupt muze
napomoci odhalit mutace u vzacnych cho-
rob. Prispévek Jittho Zavadila byl véno-
van molekuldrnim mechanismiim a muta-
cim zodpovédnym za karcinogenni uc¢inek
aristolochové kyseliny na buitky mocového
epitelu. S vyuzitim vysokokapacitnich pri-
stupt dokdzal prispét k pochopeni pato-

vy,

geneze globalné rozsiteného onemocnéni
ledvin. Zdenék Kleibl z Ustavu biochemie
a experimentalni onkologie ve svém vy-
stoupeni popsal biologicky vyznam alter-
nativné sesttizenych variant mRNA genu
BRCA1, jenz byva mutovan u dédi¢nych fo-
rem karcinomu prsu. Zavére¢nym prispév-
kem genetické sekce byla prezentace Ond-
teje Sedy z vyzkumného centra Univerzity
v Montrealu o roli kontextu genomické-
ho pozadi v projevu mutace translokazy
mastnych kyselin Cd36 v metabolickém
syndromu.

Konference potddand Ustavem patolo-
gické fyziologie 1. LF UK v Praze vzbu-
dila nemaly zdjem domdcich védeckych
pracovnikil. O kvalité symposia svédéila
i bohatd diskuse k jednotlivym sdélenim.
Zajemctim o podrobnéjsi informace o ko-
naném symposiu Genes, Genetics & Ge-
nomics 1ze doporucit navstévu webovych
stranek konference http://g3.If1.cuni.cz/
nebo kontaktovani spoluorganizatora sym-
posia doc. MUDr. Tomése Stopky, Ph.D.,
na e-mailové adrese: tstopka@Ifl.cuni.cz.

Doc. MUDr. Tomds Stopka, Ph.D.,
RNDr. Ing. Jifi Zavadil, CSc.,
Mgr. Nikola Curik
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podporu z grantii UNCE204021, SVV-2012-264507,
PRVOUK-P24/LF1/3 stejné jako od sponzorii konferen-
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