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Zweck der Stiftung

»  Gemeinndtzig

»  Die Férderung der medizinischen Wissenschaft und Forschung
auf dem Gebiet der akuten und chronischen Leukamien Uber
Projekte des Kompetenznetzes ,, Akute und chronische
Leukamien”

Schwerpunkte der Stiftungsarbeit

»  Die Bereitstellung von Mitteln zur Erforschung der diagnostischen
und therapeutischen Versorgung von Patienten mit Leukamien
»  Forderung des Kompetenznetzes , Akute und chronische Leukamien”

Projekte, welche durch die Stiftung Leukémie geférdert wurden:
Expressionsstudien zur Identifikation und
Charakterisierung krankheits- und stadienspe-
zifischer Transkriptionssignaturen humaner
endogener Retroviren (HERV) in Leukamien
mittels eines proprietaren DNA-Chips

Dr. Oliver Frank, Medizinische Fakultat Mannheim der Universitat Heidelberg
Humane endogene Retroviren (HERV) sind normale Bestandteile des
menschlichen Genoms. Sie sind als Relikte friherer Keimbahninfek-
tionen durch Retroviren anzusehen und machen etwa 8 — 9% des
menschlichen Genoms aus. In der Vergangenheit wurden HERV haufig
als nicht-funktionaler genomischer Ballast angesehen, heute weild man,
dass sie bestimmte physiologische Funktionen tbernehmen und mog-
licherweise bei der Entstehung von bosartigen Tumoren beteiligt sind.
Als genetische mobile Elemente kdnnen solche endogenen Retroviren
sich in anderen Stellen des Genoms einfligen und neue oder noch
inaktive Gene aktivieren. Bei bestimmten Leukdmiearten, wie z.B. der
chronischen myeloischen Leukamie (CML) haben wir bereits genomwei-
te Untersuchungen der Genexpression unter Verwendung von kommer-
ziellen ,,DNA-Chips” durchgefthrt. Genetische mobile HERV-Elemente
des Genoms kdnnen mit den kommerziellen Microarray-Systemen noch
nicht erfasst werden. Die , Stiftung Leukamie” forderte ein in unserem
Labor durchgeflhrtes vergleichendes , Retrovirusprofiling’, mit einem
speziell fur HERV entwickelten Oligonukleotid-Microarray. Zellen von
Patienten mit chronischen und akuten myeloischen Leukamien wurden
auf krankheitsspezifische HERV-Transkriptionssignaturen untersucht. Es
wurde ein Stammzell-assoziiertes HERV-Expressionsmuster identifiziert,
welches fur die Krankheitsphase charakteristische HERV-Elemente um-
fasst und auf eine Aktivierung der HERV-Transkription in der akuten und
damit fortgeschrittenen Krankheitsphase schliessen lasst.
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Design und Prinzip des Retrovirus-DNA-Chips

Phylogenetische Verwandtschaft der Retroviridae
Homologie <<< RT-EN-NC-RNaseH-CA-PR-TM-MA-SU >>> Divergenz

-] Jag | et |11 pal | env
YM/IDD

VLPQG reverse Transkriptase
DRSSO omoose

oo 1 085

Vorwirts- _" _:' Cy3-
Primer-Mix é; v markierter
Riickwarts-
Multiplex-PCR Primer-Mix

(§  e— DNA-Sonde fiir die
-=_::} Chip-Hybridisierung

Zur Untersuchung von krankheits- und stadienspezifischen HERV-Transkriptionsmustern bei CD34+-Zellen von myeloischen

Leukdmiepatienten wurden 39 RNA-Proben aus Blut oder Knochenmark mittels eines HERV-Microarrays (Retro-Array) analysiert.

Erstellung eines Internet Morphologie-Atlas
fur Lehrzwecke, Onkodin

Prof. Hartmut Link, Medizinische
Klinik I, Westpfalz-Klinikum,
Kaiserslautern

Der zytologische Atlas enthalt
systematisch mikroskopische
Abbildungen normaler und pa-
thologischer Zellen aus Blut,
Knochenmark, Lymphknoten,
Liguor und Ergussen. Klinische
Bilder benigner und maligner
hdmatologischer Erkrankungen £ \

werden ebenso aufgenommen. Zusatzllche Laborbefunde wie Immun-
phanotypisierung, Zytogenetik, Molekulargenetik und weitere Befunde
erganzen die Bildbeschreibungen und Kasuistiken. Die Datenbank wird
kontinuierlich systematisch und um interessante Befunde und Fallbe-
schreibungen erweitert, die von den Autoren zur Verfligung gestellt
werden. (http://bildatlas.onkodin.de bzw. www.onkodin.de)

Kontakt

»  Stiftung Leukamie

[ll. Medizinische Universitatsklinik, Medizinische
Fakultat Mannheim der Universitat Heidelberg
Prof. Dr. Radiger Hehlmann
Ansprechpartnerinnen: Dr. Susanne Sauf3ele, Dr. Petra Schrotz-King
Wiesbadener Str. 7-11, 68305 Mannheim

Tel. 0621 383-4234, Fax 0621 383-4239, info@stiftung-leukaemie.de
www:.stiftung-leukaemie.de
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