
 .في مرض ى سرطان الدم النخاعي المزمن BCR / ABLتحديد متغير وراثي مرتبط بمقاومة علاج 

  

إلى تحسنننننننين نبير في  TKIs (BCR / ABL1) الخلفية: على مدى السننننننننشاي اللمانننننننر ن المافنننننننيةل يرى ان انننننننا  م ب اي التيرو  ن نينا 

في يي مرحلة من مراحل سننننننرطان الدم النخاعي المزمن    (+ Ph)تشننننننخي  المرضنننننن ى النين ولماسشن من نرومشسننننننشم  يلارلفيا ا ي ا ي 

ينهننا تيري إلى اسخفنناي سننننننننننننريم في الايننا اللشنيميننا واوعراي  ومم  لننلل حرى و ننا  ر ننقل م يزاع المرضنننننننننننن ى يشا  شن مقنناومننة اللملاج 

ا مل لم ومانننننننننننننا نل الت حكم في رر الفلمنلل وم يش ند رلينل مش شه بنى على طره اسننننننننننننتلمنارو امسننننننننننننت نابنة لللملاج ومنم ت شر المري  في الش

ومم  للل سظرا ون ت ش ر هنه المقاومة م يزاع  .TKIمم مقاومة  CMLفي المئة من حامي    40-20يتمكن الباح شن من علاج يو تفسننننننننننير 

الاي علا ية وتقنياي ااتبار  ز ئي لتقديم ستائج ي ضننل للمرضنن ى  في هنا السننياهل ذهد  هنه مصنندر  لك نبيرل   ناح حا ة إلى تد

 .CMLبمقاومة اللملاج لدى مرض ى   IGSF3الدراسة إلى التحقيك في ارتباط طفراي 

  

  IGSF3س ر ع مراحل )ال شنخي ل مغفرول وامستاا(.  تم إ را  تسنلسنل سنا  3في  CMLالمشار واوسناليق: تم  مم عيناي من مرضن ى  

مر ض  تم  مم النتائج الجينية الخلش ة والجز ئيةل با فننننننننننننا ة إلى المظاهر السننننننننننننر ر ة وا ة اللملاجل  16عينة تم  ملم ا من  42على 

 .من سجلاي المرض ى 

 

 

 .في  ميم المرض ى المقاومين في  ميم المراحل (IGSF3)النتائج: يندي الدراسة يسى تم ان اا  طفرو في 

  

لديها م مشعة متنشعة من المسننننننننناراي الجز ئيةل بد ا من التغييراي في اسنننننننننئهدا  الدوا  الجز ئي سفسنننننننننى إلى   TKIقاومة  امسنننننننننتنتاج: م

اللمملياي الري تغير ترنيز الدوا  يو تلمدع شننبكة ا شنناراي من الايا اللشنيميا  ويلمد تحديد الميشننراي الليش ة للاسننت ابة لررو ة يمرا  

اللملاجل و د واننننننال ألمضنننننن ا يهدا ا  ديدو للنلمس اللملا ية المسننننننتقبلية  يشينننننن ى أانننننندو ب  را  مز د من   بالغ اوهمية لتحسننننننين ااتيار 

 .ن د  لمقاومة اورو ة IGSF3الفح  على م مشعة ينبر والتحقك الشظيفي من 
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Identification of a genetic variant associated with BCR/ABL treatment resistance in 

CML patients. 

 

Background: Over the last twenty years, the discovery of BCR/ABL1 TKIs has 

drastically improved the prognosis for patients with Philadelphia chromosome-positive 

(Ph+) at any stage in chronic myeloid leukemia (CML). They are leading to a rapid 

decrease in leukemic cells and symptoms. However, until recently, patients still face 

treatment resistance and reaction control problems, and there is no reliable evidence 

for ways of restoring the response to treatment and preventing disease progression. 

Indeed, Researchers have not been able to treat or explain 20–40 percent of CML cases 

with TKI resistance. However, since the development of this resistance remains a 

significant concern, there is a need for therapeutic interventions and molecular testing 

techniques to deliver better patient outcomes. 

 In that context, this study aimed to investigate the association of IGSF3 mutations with 

treatment resistance in CML patients. 

 

Materials and methods: Samples were collected from CML patients at 3 stages 

(diagnosis, remission, and relapse). Sanger sequencing for IGSF3 was performed on 42 

samples collected from 16 patients. Cytogenetic and molecular results, in addition to 

clinical manifestation and treatment plan, were collected from patients’ records. 

 

Results: The study confirmed that mutation in (IGSF3) was detected in all resistant 

patients at all stages. 

 

Conclusion: TKI resistance has a variety of molecular pathways, ranging from 

alterations in the molecular drug target itself to processes that alter drug concentration 

or modify the signaling network of leukemic cells. Identification of biomarkers of drug 

response is crucial for a better treatment selection, and some of them may constitute 

new targets for future therapeutic approaches. Further, screening on larger cohort and 

functional validation of IGSF3 as a drug resistance target is highly recommended. 
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