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PE®EPAT

Jluninomuas pabota conepxurt 34 c., 14 puc., 55 UICTOUHUKOB.

Kmrouessie cioBa: OCTPBIN JINMM®OBJIACTHBIN JIEMKO3, CUCTEMA
NMD, [MPEXXIEBPEMEHHBIE CTOII-KOIOHBI, AHAIJIN3
JIMODEPEHIIMAJIBHON SKCIPECCHUU T'EHOB, KJIETOYHBIE JIMHUU
OJIL

OOBEKT:_KJICTOYHBIC JIMHUH OCTPOTo JTUM(OOIaCTHOTO JIeHKOo3a.

Lenb: nmpousBecT aHaiu3 3kcnpeccun reHoB cucteMbl NMD B kieTkax
OCTpOro JUMQPoOIaCTHOrO JielKo3a yenoBeka. OUEeHUTh YPOBEHb TPAHCKPHUIITOB C
MPEKICBPEMEHHBIMU CTOMN-KOJOHAMU B KIETOUYHBIX JIMHUAX OJLI.

Metoapl: cOOpKa IMOJHOIO TPAHCKPUNTOMA, aHaiu3 AuQdepeHInaIbHOu
AKCIIPECCUU, IETEKIUS OTKPBITHIX PAMOK CUMTHIBAHHUS.

[Tpoussenen ananuz auddepeHnumansHoi sxcnpeccuu reHoB cuctembl NMD
B KJIETKaX OCTPOTO JMMQPOOIACTHOTO JIeHKO3a YeoBeKa KICTOUHBIX JTuHUN SEM,
697, RCH-ACV u B 310poBbIX KiIeTKax yenoBeka. OIeHeH ypOBeHb TPAHCKPUIITOB,
conepxkamue PTC, B kierounbix unusax OJIJI u cpaBHEHBI € 0JIEi TPAHCKPUIITOB,
Hecynmx PTC, B HOpManbHBIX KI€TKaX KPOBH.

B pesynbrare aHanuza AaHHBIX, CIEJIaH BBIBOJ, YTO SKCIPECCHUS T'€HOB
cucrembl NMD B knerounoit muanun SEM, o cpaBHEHHIO ¢ KIIETKaMHU 3TOPOBBIX
JIOHOPOB, YMEHBIIWIACh MNPUOJU3UTEILHO 2 pa3za; B KIETOYHOM JuHUH 697
HKCIIPECCUs TEHOB YBEJIMYMIach B 2 pa3a u boJee.

Pa3Hunpl B 4yuCl€e OTKPBITHIX PAMOK CUUTBIBAHUS C IMPEXKACBPEMEHHBIMU
cTon-KogoHamMu Mexay kiaetkamu OJIJI u 310poBbIME KJIETKaMU HE 0OHAPYKEHO.



PO®EPAT

Jeimmomnas padota 3msmrgae 34 c., 14 main., 55 KpbIHii.

Kirouasbist _cioBsi: BOCTPBHI JIIMM®ABJIACHBI JIEMKO3, CICTAMA
NMD, 3AYYACHBISI CTOII-KAJIOHBI, AHAJI3 JbI®EPSHIBIAIILPHAN
SKCITPOCII 'EHA, KJIETAUHbIA JITHIT BJIJI.

AOG'eKT: KJIeTKaBbIs JIiHI1 BOCTpara JiM(adiacTHBIX JEUKO3Y.

Mbra: mpaBectii aHami3 3Kcnpacii reHay cictombl NMD y kjieTkax BocTpara
diMpabnacTHRIX JIEWKO3y 4YajaBeka. AIaHIb Yy3pOBEHb TPAaHCKpPHINTAY 3
3ay4acHbIMI CTOI-KaJl0HaMI1 ¥ KieTKaBbIX JiHiax BJIJL.

Mertanpl: aHami3 B3KCHOpACil TeHay, aHali3 Y3pOYHIO TPAHCKPHINTAY 3
3ay4acHBIMI CTOI-KaJJOHaMI.

3pobiieHbl aHami3 AblbepIHUBIUIBHAN dKCIpacil reHay cictaMbl NMD y
KJIETKax BocTpara jJimMm¢padiacTaHara JIeMKo3y yajlaBeka KJIeTKaBbIX JiHii SEM, 697,
RCH-ACV 1 ¥ 3mapoBeIX KIeTKax dajgaBeka. AIPHEHBI Y3POBEHb TPAHCKPHITITAY,
K151 3MALIYAIOLb 3aYYaCHBISA CTOIN-KaI0HbI, y KJIeTKaBbIX JiHIAX BJLJI 1 napayHanbisa
3 JIOJISIM TPaHCKPBINTAY, fAKis HACYLb 3ay4YacHBIS CTOIN-KaJOHBI § HapMaJbHBIX
KJIETKaX KpBbIBI.

VY BBIHIKY aHaTI3y JaJ3€HbIX, 3p00JI€Ha BEICHOBA, IIITO SKCIIPACIST HEKATOPBIX
renay cictambl NMD y knetkaBaii ninii SEM, y napayHaHH1 3 KJI€TKaMi 3apOBbIX
JIOHapay, MaMeHIlbuIacsd NpbIOIi3Ha 2 pa3bl; y KieTKaBail JiHil 697 skcnpacis reHay
naBsuybLIaca ¥ 2 pasbl 1 00JIbII.

Po3HilbI ¥ iKYy aIKphITBIX paMak CUBITBAHHS 3 3ay4acHbIMI CTOI-KaJ0HaMI
namik kietkami BJIJI 1 3mapoBbiMi KJI€TKaMi HE BbISYIJICHA.



ABSTRAIT

La these contient 34 pages, 14 figures, 55 sources.

Mots clés: LEUCEMIE LYMPHOBLASTIQUE AIGUE, SYSTEME NMD,
CODONS STOP PREMATURES, ANALYSE DE L'EXPRESSION
DIFFERENTIELLE DES GENES, ALL LES LIGNEES CELLULAIRES.

Objet: lignées cellulaires de leucémie lymphoblastique aigué.

Objectif: analyser l'expression des geénes du systeme NMD dans les cellules
de leucémie lymphoblastique aigué humaine. Evaluer le niveau de transcriptions
avec des codons d'arrét préematurés dans ALL les lignées cellulaires.

Méthodes: assemblage du transcriptome complet, analyse d'expression
différentielle, détection de cadres de lecture ouverts.

Une analyse a ¢€té réalisée de 1'expression différentielle des genes du systeme
NMD dans des cellules de leucémie lymphoblastique aigué humaine des lignées
cellulaires SEM, 697, RCH-ACYV et dans des cellules humaines saines. Le niveau de
transcrits contenant du PTC dans ALL les lignées cellulaires a été évalué et comparé
a la proportion de transcrits contenant du PTC dans les cellules sanguines normales.

A la suite de I'analyse des données, il a été conclu que I'expression des génes
du systtme NMD dans la lignée cellulaire SEM, par rapport aux cellules provenant
de donneurs sains, diminuait environ 2 fois; dans la lignée cellulaire 697,
l'expression du gene a augmenté de 2 fois ou plus.

Aucune différence dans le nombre de cadres de lecture ouverts avec des
codons d'arrét prématurés n'a été trouvée entre ALL les cellules et les cellules saines.



