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FBXO11 inaktivace vede k abnormalni formaci germindlnich center a
lymfoproliferativnim onemocnénim

BCL6 protoonkogen kdoduje transkripéni represor, ktery je potfebny pro reakce
spojené s tvorbou a reakcemi v germindlnich centrech (GC) a je zapojen v
lymfomagenezi. Stabilita BCL6 proteinu (ma i protiapoptotickou funkci) je
regulovana ubiquitinaci a degradaci zprostfedkovanou F-box proteinem 11. Tyto
procesy jsou narusené zhruba u 6 % pacientl s difazni velkobunéénym B
lymfomem. Tento typ lymfomu nese inaktivacni genetickou alteraci cilenou na
FBXO11 gen. V ramci ovéreni role FBXO11 byla vytvorena studie na FBXO11
knockout mysich. Redukce ¢i ztrata FBXO11l vede ke zvySeni poctd GC B
lymfocytd a ke zménam poméru tmavé a svétlé zény v GC a k vyssi hladiné BCL6
proteinu v GC B lymfocytech. B receptorem zprostiedkovana degradace BCL6 je
redukovdna v nepfitomnosti FBXO11l. To ddva tusit, Ze FBOX11l vede k
fyziologickému snizeni BCL6 a ukonceni GC reakce. Inaktivace je pak u mysi
spojena s rozvojem lymfoproliferativnich onemocnéni.
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