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Fachinformation — Labordiagnostik
Fluoreszenz-in-situ-Hybridisierung (FISH) -
Prognostisches Panel bei der Chronischen
Lymphatischen Leukamie

Die Chronische Lymphatische Leukamie (CLL) aus dem Formenkreis der reifen B-Zell-Lymphome ist in west-
lichen Landern die haufigste Form der Leukamie und betrifft meist Erwachsene mit hdherem Lebensalter. Die
CLL weist in ihrem klinischen Verlauf eine hohe Variabilitdt auf und kann so von indolenten bis hin zu hoch-
progredienten therapiebediirftigen Formen reichen. Mit der Verfliigbarkeit neuer, effizienter Therapien, die eine
komplette Remission ermdglichen, wachst entsprechend auch die Bedeutung von Prognosefaktoren. So um-
fasst die moderne Labordiagnostik neben der primardiagnostisch obligaten Zytomorphologie und Immunphano-
typisierung zunehmend auch zytogenetische sowie molekulargenetische Marker mit prognostischer Relevanz.

Relevanz genetischer Aberrationen bei der CLL

Zur Risikostratifizierung der CLL wurde unter Einbeziehung zytogenetischer Aberrationen von Dohner et al.’
ein hierarchisches Modell aufgestellt, welches die CLL in funf bzw. vier Risikogruppen einteilt:

Aberration Mittlere Prognose
Uberlebenszeit (Monate) 9
Deletion 17p13 (TP53) 32
Deletion 11922 (ATM) 79 ungunstig
Unauffallige FISH-Analyse 111
Trisomie 12 114
Deletion 13914 133
als alleinige Aberration
gunstig

Prognosegruppen nach Déhner', modifiziert.
Beim Auftreten mehrerer Aberrationen wird die Prognose vom unglinstigsten Faktor bestimmt.
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Hierbei weisen Patienten mit einer 17p13-Deletion die schlechteste Prognose auf. Neben der Deletion flhren
jedoch auch Punktmutationen des Tumorsuppressorgens TP53 gleichermalfien zur Einstufung ,Hochstrisiko
CLL". Zudem ist der Nachweis einer TP53-Deletion und / oder -Mutation entscheidend fir die Therapiewahl
und sollte daher, der aktuellen S3-Leitlinie? entsprechend, bei Krankheitsprogression und vor jeder Therapie-
entscheidung durchgefihrt werden.

Die 11g22-Deletion umfasst die Genregion der an der DNA-Reparatur beteiligten Serin-Proteinkinase ATM
und resultiert ebenfalls in einem aggressiven Krankheitsverlauf. Patienten, die eine Trisomie 12 aufweisen,
zeigen eine vergleichbare Prognose zu Patienten mit unauffalliger FISH-Analyse. Der Nachweis einer 13q14-
Deletion als alleinige Aberration wird hingegen mit einem milden Krankheitsverlauf und einer gunstigen Prog-
nose assoziiert.

FISH-Diagnostik im Labor Koblenz

Im Zuge des kontinuierlichen Ausbaus der hdmato-onkologischen FISH-Diagnostik im Labor Koblenz bieten wir
aktuell fir das Krankheitsbild der CLL ein prognostisches Panel an, welches das Vorliegen einer Trisomie 12
sowie die Analyse von Deletionen in den Genregionen 17p13 (TP53), 11922 (ATM) und 13q14 (DLEU/miR-
15a/miR-16-1) umfasst. Selbstverstandlich besteht hierbei die Option eine individuelle Auswahl an zu untersu-
chenden Genregionen in Auftrag zu geben.

Probenmaterial:
Nach Mdglichkeit 10 ml peripheres Blut und / oder 3 ml Knochenmark bei normaler Zellularitat. Als Antikoa-
gulans kann sowohl EDTA als auch Heparin verwendet werden.
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