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Amag: Yeni nesil sekanslama (YNS) bazli molekiler profilleme teknikleri 6zellikle akciger
kanserinde uygulama dedisikligine yol acan hedeflenebilir tedavi segenekleri sunan birkag onkojenik
gen flizyonu ortaya gikarmistir. Bu gen flizyonlarinin klinik ve molekiler 6zellikleri kolorektal
kanserde (KRK) net tanimlanamamistir. Bu galismada molekiler profil galisiilmis KRK tanili
hastalarda gen flizyonlarinin klinik ve molekiler 6ézelliklerini tanimlamayi amagladik.
Gereg-Yontem: KRK tanili 917 hastanin molekiler dzellikleri *Klinik Genom Aksiyon Komitesi’ veri
tabanindan toplanmistir. Demografik ve klinikopatolojik veriler ve tedavi 6ykisu elektronik tibbi
kayitlardan elde edilmistir. Tum flzyon genleri; tek nlikleotid varyasyonlari, insersiyon ve
delesyonlar, mikrosatellit instabilite (MSI) durumu dahil olmak tizere kanserle ilgili genleri
belirleyen hibridizasyon bazli YNS bilgisayar aracili algoritmalar ile gdsterildi.

Bulgular: KRK tanili 917 hasta arasindan 24 hastada (%2,6) (en az 1 gen fiizyonuna sahip) gen
flzyonu saptanip toplam 26 adet gen flizyonu tespit edildi. Gen flizyonlari tablo 1’de gésterilmistir.
Bu kohortta en sik goérilen, potansiyel hedeflenebilir gen flizyonlari sirasiyla (1) RET fiizyonu %0,5
(5/917), (2) ALK fuzyonu %0,4 (4/917), (3) ROS1 flizyonu %0,2 (2/917), (4) NTRK1 flzyonu
%0,1 (1/917), (5) NRG1 fiizyonu %0,1 (1/917) idi. Yiiksek MSi (MSi-Y) sahip hastalardan (n:27) 3
tanesinde gen fluzyonu [RET (2) VE NTRK (1)] saptandi. Gen flizyonlari hem RAS yabanil (%54,
13/24) hem de RAS mutant (%46, 11/24) tipte gorildi. Codu hasta 50 yas lzeri (%75, 8/24) ve
sol kolon tarafli (%61,1) idi.

Sonug: Kolorektal kanserde gen flizyonlari nadir gériliir. MSI-Y KRK'da gen fiizyonlari daha yaygin
gibi goriinse de, RAS durumu gen flizyonlarinin sikhdi ile iliskili degildir. Bu KRK kohortta
hedeflenebilir RET ve ALK/ROS1 gen flizyonu NTRK gen flizyonundan daha sik saptandi.
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Gen fiizyonlari

Potansiyel hedeflenebilir gen (N) Fiizyon partneri (N)

RET (5) CCDC6 (4), NCOA4 (1)

ALK (4) EMLA4 (2),STRN (1),PRKC'(1),RAB10 (1)
(1 hasta 2 gen fiizyonuna sahip)

ROS1 (2) GOPC (2)

NTRK (1) LMNA (1)

NRG1 (1) SDC4 (1)

Digerleri; BRCA2 (2), BRCAI (1), FGFR2 ZMYMS (1), ARMC6 (1), CRTCI (1),

(1) -FGFR3 (1), BRAF (1), ERBB2 (1), BRAF (1), TACC3 (1), SND1 (1), PGAP3

FLT3 (1), KMT2A (1), NOTCHI (1), TP53 (1), LNX2 (1), CBL-MLL (1), DLG2 (1),
(1), ETV (1), PTPN12 (1) LAMB4 (1), HFM1 (1), TP53 (1) (strastyla)



