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Prostat kanserli hastalarda saptanan genetik varyasyonlar: Tiirk toplumu
taramasi
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Amag: Prostat kanseri (PCa), %90'inin kliniginde suglanan germ-line ve somatik degisiklikler
barindiran en kalitsal timérlerden biridir. PCa’li hastalarda genetik varyasyonlar ile ilgili Ttrk
toplumunda literatiirde bir tarama galismasi izlenmemistir.

Gereg-Yontem: Onkoloji poliklinigine prostat kanseri tanisiyla bagvuran hastalardan genetik
incelemesi yapilan 81 hasta seqildi. Periferik kanindan NGS ydntemi ile APC, ATM, BARD1, BLM,
BMPR1A, BRCA1, BRCA2, BRIP1, CDH1, CDK4, CDKN2A, CHECK2, EPCAM, MLH1, MRE11A, MSH2,
MSH6, MUTYH, NBN, PALB2, PRSS1, PTEN, RAD50, RAD51C, RAD51D, SLX4, SMAD4, STK11, TP53,
VHL genleri analiz edildi.

Bulgular: Hastalarin ortalama yasi 67 yil (46-87 yil) idi. Genetik varyasyon izlenen hastalardan en
genci 59, en yaslisi 82 yasindaydi. Toplam 15 hastada genetik varyasyon izlenmis olup en sik
gorilen genetik dedisiklik CHEK2 mutasyonunu (n=4) takiben BRCA2 mutasyonu idi (n=3). CHEK2
mutasyonlu 4 hastadan birindeki mutasyon énemi belirsiz dedisiklik olarak degerlendirildi. Diger
saptanan varyasyonlar BRCA1, MRE11, MUTYH iken BRIP1, STK11, APC, ATM, MSH6 genlerinde
saptanan degisiklikler nemi belirsiz olarak dederlendirildi. 81 hastanin 6’sinda ikinci primer
malignite oldugu kaydedildi (kolon kanseri (n=3) ve akcider, larinks ve bobrek kanseri) ancak bu
hastalarda genetik varyasyon saptanmadi.

En sik gorilen aberasyon BRCA2 (%5,3) olup bunu ATM (%1,6), CHEK2 (%1,9), BRCA1 (%0,9) ve
RAD51 (%0,4) izlemistir. BRCA mutasyonlu hastalarin Gleason skorlarinin (8 ve 9) ve grade
gruplarinin ytksek (4 veya 5) olusu dikkat gekmistir.

Sonug: Cesitli calismalarda PCa etyopatogenezinde rol alan patolojik varyant genler ortaya
konmustur. Ancak patolojik olanlarla birlikte hentiz klinik dnemi bilinmeyen genler konusunda bir
tarama yapilmamistir. Calismamiz Tlrk poptlasyonunda prostat kanserli hastalarin genetik
varyasyonlarini dedgerlendiren literattirdeki ilk calismadir.
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Heterozigot varyant saptanmistir.

STK11*vu 25 STK11:NM_000455.4(STK11):c.1150C>T(p.Arg384Trp
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BRCA2 (p.Thr1251AsnfsTer14) heterozigot mutasyonu tespit
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APC*vus APC (NM_000038.6) geninde c.4918C>T
(p-Argl640Trp) heterozigot degisikligi tespit edilmistir
RADSIC geninde
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us Heterozigot varyant saptanmistir ve CHEK?2 geninde
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Heterozigot varyant saptanmistir.
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