9. Anhang

Tafel 1: DNA-Sequenzen und die dazugehérigen Primamd Sonden.

Cyp 3A4, promoter region

Tcct gttt ccagacat gcagt at t t ccagagagaaggggccact cttt ggcaaagaacct gt ct aacttgctatc
t at ggcaggacct tt gaagggt t cacaggaagcagcacaaat t gat act at t ccaccaagccat cagct ccat ct
cat ccat gccct gt ct ct cct tt aggggt cccct t gccaacagaat cacagaggaccagcect gaaagt gcagaga
cagcagct gaggcacagccaagagct ct ggct gt at t aat gacct aagaagt caccagaaagt cagaagggat ga
cat gcagaggcccagcaat ct cagct aagt caact ccaccagect ttct agtt gcccact gt gt gt acagcacce
t ggt agggaccagagccat gacagggaat aagact agact at gccct t gaggagct cacct ct gt t cagggaaac
aggcgt ggaaacacaat ggt ggt aaagaggaaagaggacaat aggat t gcat gaaggggat ggaaagt gcccagg
ggaggaaat ggt t acat ct gt gt gaggagt t t ggt gaggaaagact ct aagagaaggct ct gt ct gt ct gggttt
ggaaggat gt gt aggagt ct t ct agggggcacaggcacact ccaggcat aggt aaagat ct gt aggt gt ggcttg
tt gggat gaat t t caagt at t t t ggaat gaggacagccat agaga agagagaggcgat t t aat agat
tttatgccaat ggct ccacttgagtttct gat aagaacccagaaccctt ggact ccccagt aacatt gatt gagt
tgtttatgatacct cat agaat at gaact caaaggaggt cagt gagt ggt gt gt gt gt gattctttgccaacttc
caaggt ggagaagcct ctt ccaact gcaggcagagcacaggt ggccct gct act ggct gcagct ccagecct gcc
tccttctctagcat at aaacaat ccaacagcct cact g

Wildtyp )
Variant )|
Primer up

GATGTGTAGGAGTCTTCTAGG

Primer do
CACACCACTCACTGACCTCC(ggaggtcagtgagtgatatg)

ANCHOR 5°-3*
AGTGGAGCCATTGGCATAAAATCTATT-Fluorescein

SENSOR 5'-3f
LC Red 640-ATCGCCTCTCTCTTGCCCTT-Phos

NQO1 609

CAGCCTTCTT GGCAAAGGAT CCAGGITGEC  ACAGITTCAA  GGITTATGCA  TTTAAAGAAG
AACACACCTG  AGAAGGCTAA  AATTGGTAAC  GECTAGGTAG AGGGTAAGAG AGAGACGCTA
CCTCTGAACT GATTCTCTAG  TGIGCCTGAG  GCCTCCTTAT CAGAGTGICT  TACTGAGAAG
CCCAGACCAA  CTITCTGITGI  TTATAGTACA  ACTGCATGGA  ATTGGTTGAC  TTACCTCTCT
GICCTTTCTG  TATCCTCAGA  GIGGCATTCT GCATTTCTGT GCCTTCCAAG  TC C
CAACTGACAT  ATAGCATTGG  GCACACTCCA  GCAGACGCCC  GAATTCAAAT CCTGGAAGEA
TGGAAGAAAC  GCCTGGAGAA TATTTGGGAT GAGACACCAC  TGTATTTTGC  TCCAAGCAGC
CTCTTTGACC  TAAACTTCCA  GGCAGGATTC  TTAATGAAAA  AAGAGGTACA  GGATGAGGAG
AAAAACAAGA  AATTTGECCT  TTCTGTGGEEC  CATCACTTGG —— GCAAGICCAT CCCAACTGAC
AACCAGATCA AAGCTAGAAA ATGAGATTCC  TTAGCCTGGA TTTCCTTCTA ACATGITA

Pol ynor phi snus C609T- Punkt nut ati on

Wildtyp C
Variant T
Primer up

CCTCTCTGTGCTTTCTGTATCC

Primer do
GATGGACTTGCCCAAGTGATG(CATCACTTGGGCAAGTCCATC)
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ANCHOR 5'-3'

CGTCTGCTGGAGTGTGCCCAAT-Fluorescein

mut. SENSOR 5'-3'
LC Red640-TATATGTCAGTTGAGATTCTAAGACTTGG-Phos

NQO1 464

CTGGICTTAC ~ CTCAATGATG  TCTTCTGICC  CACAGITCCC  CCTGCAGIGG
CTGCCATTCT GAAAGCCTGG TTTGAGCSAG  TGITCATAGG  AGAGITTGCT
CTGCCATGTA  TGACAAAGGA T TAGGTGGATG  GITCTGAATG
CAGCTTCTGG _ GIGGICTGTA  CTGATGCAGG  GGIGITTGIT  TGITTGITTG
AGCTTCCCTC  TTGITGCCCA  GCCTGGAGIG  CAGTGECGEG ATCTCGECTC
CCACCTCCTG  AGITCAAGCG  ATTCTCCTGC  CTCAGCCTCC  CGAGTACCTG
CATATGCCAC CA

Pol ynor phi snus T464C- Punkt nut ati on

Wildtyp T
Variant C
Primer up

5- CTGGTCTTACCTCAATGATGTC

Primer do
5'- CTGCATCAGTACAGACCACC GGTGGTCTGTACTGATGCAG)

ANCHOR 5°-3*
CACTTACGCTGCCATGTATGACAAAGGA-Fluorescein

SENSOR 5'-3
LC Red640-CCTTCCGGGTAGGTGGATGG-Phos

Cyp 2D6*3

ct cct gcat at cccagcgct ggct ggcaaggt cct acgct t ccaaaaggcttt cct gace
cagct ggat gagct gct aact gagcacaggat gacct gggacccagcccageccccccga
gacct gact gaggcct t cct ggcagagat ggagaaggt gagagt ggct gccacggt gggg
ggcaagggt ggt gggt t gagcgt cccaggaggaat gaggggaggct gggcaaaaggt t gg
accagt gcat cacccggcgagccgcat ct gggct gacaggt gcagaat t ggaggt cat t t
gggggct acccegt t ct gt cccgagt at gct ct cggecct get caggccaaggggaaccce

Pol yror phi smus A2637del

Wildtyp a
Variant

Primer up
GATGAGCTGCTAACTGAGCCC Mutierter Primer

Primer do
CCGAGAGCATACTCGGGAC (tcccgagtatgctetegg)

Cyp 2D6*4

cct gggcaagaagt cget ggagcagt gggt gaccgaggaggcecgect gect tt gt gccge
cttcgccaaccact ccggt gggt gat gggcagaagggcacaaagcgggaact gggaaggce
gggggacggggaaggcgacccct t acccgeat ct cccacccccaggacgeccctttcegece
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TTTGGAGTCC
TACACTTACG
CTCTGACAGC
TTTGAGATGG
ACTGCAACCT
GGATTACAGG



ccaacggt ct ct t ggacaaagccgt gagcaacgt gat cgect ccct cacct gcgggegec
gct t cgagt acgacgaccct cget t cct caggct get ggacct aget caggagggact ga
aggaggagt cgggct t t ct gcgcgaggt gcggagcgagagaccgaggagt ct ct gcaggg
cgagct cccgagaggt gccggggcet ggact ggggect cggaagagcaggat tt gcat aga
t gggt t t gggaaaggacat t ccaggagaccccact gt aagaagggcct ggaggaggaggg

Pol yror phi snmus GL934A- Punkt mut ati on

Wildtyp 0|
Variant al

Primer up
GCCTTCGCCAACCACTCCG

Primer down
AAATCCTGCTCTTCCGAGGC (gcctcggaagagcaggattt)

Tafel 2: Tabelle der chromosomalen Marker BCR-ABL, TEL/AML1 und MLL/AF4,
aufgeteilt in non-T-ALL und T-ALL

non-T-ALL
Patientenzahl (%)
Parameter Patienten wit wit/vt p
BCR-ABL
Cyp 3A4 166 154 12

149 (89,9%)
17 (100,2%)

137 (89,0%) (10,0%)
17 (11,0%)  (Dga) n.s.

negativ bei akt. Rezidiv
positiv bei akt. Rezidiv

NQO 464 173 161 12

negativ bei akt. Rezidiv

positiv bei akt. Rezidiv 19 (11,0%) 19 (11,8%) (0077} n.s.
NQO 609 170 109 61

negativ bei akt. Rezidiv 153 (90,0%) 100 (91,7%) (&39%)

positiv bei akt. Rezidiv 17 (10,0%) 9 (8,3%) 8 (1)1 n.s.
Cyp 2D6*3 161 155 6

negativ bei akt. Rezidiv 145 (90,1%) 139 (89,7%) 1@0,0%)

positiv bei akt. Rezidiv 16 (9,9%) 16 (10,3%) 0 @)Y n.s.
Cyp 2D6*4 167 95 72

negativ bei akt. Rezidiv 150 (89,8%) 86 (90,5%)  84,9%)

positiv bei akt. Rezidiv 17 (10,2%) 9 (9,5%) 8 (%)L n.s.
TEL-AML1
Cyp 3A4 106 100 6

negativ bei akt. Rezidiv 83 (78,3%) 79 (79,0%) 4,766)

positiv bei akt. Rezidiv 23 (21,7%) 21 (21,0%) 2,38) n.s.

NQO 464

154 (89,0%)

112

91

142 (88,2%) (1D,0%)

100 12



negativ bei akt. Rezidiv 90 (80,4%) 82 (82,0%) 8,166)

positiv bei akt. Rezidiv 22 (19,6%) 18 (18,0%) 4,38) n.s
NQO 609 111 71 40

negativ bei akt. Rezidiv 89 (80,2%) 56 (78,9%) 33,%80)

positiv bei akt. Rezidiv 22 (19,8%) 15 (21,1%) 7 ,856) n.s.
Cyp 2D6*3 103 101 2

negativ bei akt. Rezidiv 83 (80,6%) 81 (80,2%) 20(D%%)

positiv bei akt. Rezidiv 20 (19,4%) 20 (19,8%) (004 7)) n.s.
Cyp 2D6*4 105 49 56

negativ bei akt. Rezidiv 83 (79,0%) 40 (81,6%) 43,8%0)

positiv bei akt. Rezidiv 22 (21,0%) 9 (18,4%) 13,28) n.s.
MLL/AF4 Nachweis
Cyp 3A4 14 11 3

negativ 13 (92,9%) 11 (100,0%) 2 (66,7%)

positiv bei akt. Rezidiv 1(7,1%) 0 (0,0%) 1(33,3%) .047sg.
NQO 464 16 15 1

negativ 15 (93,8%) 14 (93,3%) 1 (100,0%)

positiv bei akt. Rezidiv 1(6,3%) 1(6,7%) 0 (0,0%) s.n.
NQO 609 16 11 5

negativ 15 (93,8%) 10 (90,9%) 5 (100,0%)

positiv bei akt. Rezidiv 1 (6,3%) 1 (9,1%) 0 (0,0%) .S.n
Cyp 2D6*3 12 11 1

negativ 11 (91,7%) 11 (100,0%) 0 (0,0%)

positiv bei akt. Rezidiv 1 (8,3%) 0 (0,0%) 1(1000% .001sig.
Cyp 2D6*4 15 7 8

negativ 14 (93,3%) 7 (100,0%) 7 (87,5%)

positiv bei akt. Rezidiv 1(6,7%) 0 (0,0%) 1(12,5%) n.s
T-ALL

Patientenzahl (%)

Parameter Patienten wit wit/vt p
BCR-ABL
Cyp 3A4 20 16 4

negativ bei akt. Rezidiv 20 (100,0%) 16 (100,0%) 1@0Q,0%) n.s.
NQO 464 23 1 22

negativ bei akt. Rezidiv 23 (100,0%) 1(100,0%)  2Q0,0%) n.s.
NQO 609 23 13 10

negativ bei akt. Rezidiv 23 (100,0%) 13 (100,0%) (1@0,0%) n.s.
Cyp 2D6*3 20 18 2

negativ bei akt. Rezidiv 20 (100,0%) 18 (100,0%) 1@Q;0%) n.s.
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Cyp 2D6*4
negativ bei akt

TEL-AML1

. Rezidiv

Cyp 3A4
negativ bei akt

NQO 464
negativ bei akt

NQO 609
negativ bei akt

Cyp 2D6*3

negativ bei akt

Cyp 2D6*4
negativ bei akt

. Rezidiv

. Rezidiv

. Rezidiv

. Rezidiv

. Rezidiv

18
18 (100,0%)

3

3

3

3

3 (100,0%)

3 (100,0%)

3 (100,0%)

3 (100,0%)

2 (100,0%)

93

9 (100,0%)

2 (100,0%)

3 (100,0%)

0 (0,0%)

1 (100,0%)

1 (100,0%)

9

1

0

2

90(0%)

10(006)

%)

3 (190)

20000)

10(006)

n.s.

n.s.

n.s.

n.s.

n.s.



