Zasady prowadzenia pacjentek z mutacjg genu BRCA1
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Diagnostyka molekularna pacjentek z rodzinng agregacja rakow piersi i jajnika ma juz ponad
20 letnig historie. Zespot Zaktadu Genetyki i Patomorfologii Pomorskiego Uniwersytetu
Medycznego w Szczecinie zdiagnozowat w tym czasie okoto 8 tysigcy pacjentow z mutacijg
genu BRCA1 1 BRCA2 rownocze$nie intensywnie analizujgc czynniki wptywajace na ryzyko
zachorowania na raka jak rowniez oceniajac optymalne metody wezesnego wykrywania
nowotworow jak 1 ich skutecznego leczenia. Na podstawie obserwacji wtasnych i innych
badaczy w niniejszej pracy omoéwiono obecne zasady profilaktyki, wykrywania nowotworow
i ich leczenia u nosicielek mutacji genu BRCAL i BRCA2.

Zidentyfikowano ponad 100 genow, ktorych mutacje zwigzane sg z dziedziczng
predyspozycja do rakéw. Do nowotworow z reguly predysponuja mutacje w obrebie genow
uktadu naprawy DNA oraz regulacji cyklu komorkowego miedzy innymi genow BRCAL,
BRCA2, CHEK2, PALB2, NBSI. Identyfikacja predysponujacych mutacji umozliwia
specyficzne postgpowanie medyczne u ich nosicieli, w tym profilaktyke, wczesne
rozpoznanie i leczenie nowotworéw. Nowotwory, ktore rozwijaja si¢ u nosicieli mutacji
czgsto posiadaja specyficzng charakterystyke kliniczng, rokowanie oraz wymagajg
odmiennego leczenia. W ostatnich latach opracowano sekwencjonowanie nowej generacji,
ktore umozliwia identyfikacje nowych mutacji zwigzanych z wysokim ryzykiem
nowotworow. W ramach aktualnie realizowanego projektu finansowanego przez Narodowe
Centrum Nauki (numer rejestracyjny projektu 2015/17/B/NZ5/02543) przebadaliSmy duza
grupe kobiet z rakiem piersi z rodzin z silng agregacja tego nowotworu (rodziny z
dziedzicznym rakiem piersi — HBC) za pomocg metod TagMan-PCR oraz multiplex-PCR
(715 rodzin) oraz za pomoca sekwencjonowania caloeksomowego (617 rodzin). Badanie
doprowadzito do scharakteryzowania rodzaju i czgstosci mutacji predysponujacych do raka
piersi w duzej grupie polskich rodzin z HBC.



