Streszczenie

Przewlekla bialaczka limfocytowa jest najczgstsza bialaczka u dorostych o0sob w krajach
cywilizacji zachodniej ze S$rednim wspotczynnikiem zachorowalnosci ok. 4/100 tys.
mieszkancoOw/rok 1 mediang wieku przy rozpoznaniu ok. 70 lat. Charakteryzuje si¢ klonalnym
rozrostem limfocytow B o specyficznym immunofenotypie: CD5, CD23, CD19, CD20 i ich
akumulacja we krwi obwodowej, szpiku kostnym 1 tkankach limfatycznych.

Jej przebieg jest zrdznicowany i nie zawsze mozliwy do przewidzenia. Tylko 1/3 chorych
wymaga leczenia w momencie rozpoznania. Stopien zaawansowania choroby okreslaja 2 skale:
wg Rai 1 wg Bineta. Wyrdzniono wiele czynnikdéw prognostycznych o charakterze klinicznym,
cytometrycznym, cytogenetycznym i molekularnym w celu ustalenia bardziej sprecyzowanej
prognozy w tej chorobie. Wskazania do rozpoczecia leczenia sg $cisle okreslone. Nadal zaleca
si¢ obserwacj¢ chorych niewymagajacych terapii.

Metabolomika jest dziedzing nauki zaliczang do biologii systemowej. Zajmuje si¢ caloSciowa
oceng drobnoczasteczkowych metabolitéw w danym uktadzie biologicznym. W metabolomice
majg zastosowanie roznorodne metody rozdzielcze i identyfikujace.

W niniejszej pracy zastosowano metode LC-MS/MS oraz FIA-MS/MS z uzyciem zestawu
AbsoluteIDG pl180 firmy Biocrates do iloSciowej analizy wybranych 180 metabolitow w
osoczu chorych na przewlekla bialaczke limfocytowa (CLL), zardwno niewymagajacych
leczenia (CLL_N) jak i wymagajacych leczenia (CLL_T) w poréwnaniu do 0s6b zdrowych jak
réwniez miedzy soba.

Przeprowadzone analizy potwierdzity zaburzone szlaki metaboliczne w szczegdlno$ci
matabolizm aminokwaséw i lipidow, co jest zgodne z wcze$niejszymi doniesieniami, ze
glownym zrodlem energii dla komorek przewlektej bialaczki limfocytowej s3 glutamina 1
kwasy tluszczowe.

Porownanie grup CLL N i CLL T pozwolito na zidentyfikowanie 3 zwigzkoéw szczegolnie
réznicujagcych te 2 grupy: 2 pochodne dimetylowane argininy: ADMA i SDMA oraz
lizofosfatydylocholing C18:2 (ten ostatni zwigzek wykazat spadek stezenia w grupie CLL_T).
W potaczeniu z 2 czynnikami klinicznymi: stadium wg Rai oraz liczbg limfocytow stworzono
5 czynnikowy kwantyfikator o AUC 0,983 dla krzywej ROC.

Wyniki tej analizy wymagaja potwierdzenia w badaniu z wigksza grupa chorych.



